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Rapport du directeur

Rapport du Directeur

Faits saillants

L’année 1993-1994 a été, pour ’INRS-Santé, jalonnée d’événements particuliers tant au
plan de la recherche, de I’enseignement que de I’administration. En effet, s’étant vu
refuser sa programmation scientifique triennale, les professeurs du Centre ont amorcé,
une réflexion collégiale sur le devenir du Centre en tenant compte de la mission de
I’INRS, de sa philosophie de gestion et du développement du secteur Sant¢ au sein de
’INRS. Toutefois, malgré le temps consacré a cette démarche intensive, les activités de
recherche des trois créneaux : Santé-Biomolécules, Santé-Environnement et Santé-
Sécurité dans les sports, ont connu une performance excellente comme en témoigne ce

rapport.

L’automne 1993 a marqué 1’arrivée 2 I’INRS-Santé du professeur Michel Charbonneau,
chercheur-boursier du FRSQ, et de son équipe de recherche composée de deux étudiants
au doctorat et deux étudiantes 2 la maitrise. Deux chercheurs postdoctoraux se sont
également joints 2 cette équipe, & savoir les docteurs Léo Bouthillier, diplomé en santé
communautaire, orientation Toxicologie de I’environnement de 1’Université de Montréal
et Helga Duivenvoorden, diplomée en sciences naturelles et spécialisée en toxicologie et
biologie moléculaire de 1’Ecole polytechnique fédérale de Zurich, Suisse. L’hexachloro-
benzéne (HCB), un contaminant de ’environnement retrouvé dans le tissus adipeux de
virtuellement 100% des canadiens, est au coeur des activités de cette nouvelle équipe.

En effet, le professeur Charbonneau subventionné par le Conseil de recherches médicales
du Canada (CRM), étudie les mécanismes de 1’uroporphyrie hépatique et de I’hépatocan-
cérogénse chez le rat en vue de prédire les risques chez ’humain. L’HCB est un agent
cancérogene de type épigénétique ne possédant aucune propriété mutagéne directe. Les
résultats des travaux de ce groupe ont permis de démontrer que ’accumulation hépatique
d’uroporphyrine n’est pas responsable de la formation de cancer du foie chez les rats
femelles et que I’hormone femelle estradiol, déterminante dans l’induction d’une
porphyrie, joue un rdle dans la promotion de ’hépatocancérogénese.

De plus, le professeur Charbonneau, en collaboration avec des chercheurs de 1’Université
du Québec A Montréal et de 1’Université de Montréal et dans le cadre du Réseau national
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des centres de toxicologie, évalue le potentiel artériosclérotique du benzo(a)pyrene et du
pyrene chez les rongeurs. Ces deux hydrocarbures aromatiques polycycliques (HAP) ont
ét€ choisis en fonction de leur affinité pour une protéine cytosolique qui est a la base des
actions biochimiques classiques induites par les HAP.

Il est opportun de souligner que le professeur Alain Fournier, chercheur-boursier du
FRSQ, a été promu au rang de professeur titulaire suite 2 une évaluation favorable du
Comité de prdmotion de I’INRS-Santé et d’une recommandation en ce sens par le Conseil
d’administration de I’INRS. Par ailleurs, en mai dernier, le professeur Serge St-Pierre
a été nommé membre du Conseil d’administration de 1’ Association canadienne-frangaise
pour P’avancement des sciences (ACFAS).

La reconnaissance internationale du Laboratoire de contrdle du dopage de I'INRS-Santé
est telle que la Fédération internationale d’athlétisme amateur (JAAF) a utilisé
exclusivement son expertise pour réaliser son programme de tests hors-compétition aux
Etat-Unis, en Amérique Centrale, en Amérique du Sud et 2 Cuba. Les Fédérations
internationales des Sociétés d’Aviron, de Canot et de Tir ont également retenu les
services de notre Laboratoire. De plus, des analyses lors des Jeux centre américains, et
cariftéens, ainsi que lors de plusieurs championnats américains ont été effectuées dans
nos laboratoires.

RECHERCHE
Santé-Biomolécules

Le programme de recherche du CRM portant sur les relations entre la structure chimique
des peptides, leurs activités physiologique et pharmacologique et leur détermination
structurale a 1’aide de la résonance magnétique nucléaire (RMN) et de la modélisation
moléculaire a permis aux chercheurs de poursuivre 1’étude de deux peptides neurorégu-
lateurs CGRP (calcitonin gene-related peptide) et NPY (neuropeptide-tyrosine) et ce, en
étroite collaboration avec des scientifiques des universités McGill et Sherbrooke.
L’intérét soulevé par ces travaux confirme d’ailleurs le role clé que joue ce groupe de
recherche sur le plan international dans ce domaine puisque le professeur Alain Fournier
a ét€ nommé membre du Comité national d’organisation du Congres international sur le
CGRP qui se déroulera 2 Montréal, en aofit 1994, et, co-président de la session
scientifique portant sur les récepteurs du CGRP. De plus, les études effectuées avec le
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NPY ont conduit 2 la signature d’un partenariat de recherche avec les Laboratoires
Jouveinal Inc. de France. Par ailleurs, une subvention du CRM a été obtenue par les
professeurs Serge St-Pierre et Yvan Boulanger pour étudier le développement de
peptidomimétiques du CGRP et de I’amyline.

Une subvention conjointe Santé Bien-€tre Canada-CRM obtenue par le professeur Yvan
Boulanger en collaboration avec les chercheurs Gilles Sauvé et Jocelyn Yelle de I’Institut
Armand-Frappier (IAF) a permis d’étudier le développement d’agents anti-VIH et
d’analyser leurs structures 2 I’aide de la RMN et de la modélisation moléculaire.

Santé-Environnement

Les professeurs Michel Sylvestre et Darakhshan Ahmad, subventionnés par le CRSNG,
travaillent sur le développement et la caractérisation de bactéries capables de dégrader
les BPC et, par des manipulations génétiques, sur I’exploitation de clones portant les
genes de dégradation des BPC. Par ailleurs, un projet réalisé en collaboration avec la
professeure Dolors Planas de 'UQAM et subventionné par le CRSNG/Centre St-Laurent
et par I’Université du Québec (FODAR), porte sur ’évaluation du role du périphyton
dans le transfert des BPC des sédiments vers les organismes benthiques et dans leur
biotransformation. Une entente entre Valoraction, I’Institut Armand-Frappier et I’INRS-
Santé a, de plus, été signée en vue de travailler a I’"Optimisation du fonctionnement des
biofiltres Médiaflex y par I’application des techniques de biostimulation et bioaugmen-
tation". Ce projet a comme objectifs de développer des méthodes d’analyse, de
caractériser la microflore naturelle du biofiltre et de développer une population
microbienne capable de coloniser le biofiltre et de dégrader efficacement les polluants
organiques du lixiviat.

En collaboration avec le professeur Pierre Lafrance de I’INRS-Eau, le professeur Sam
Cooper étudie 1’évolution qualitative et quantitative de 1’atrazine et du métolachlore dans
I’écosystéme en fonction des variations saisonnitres, de la variété de sols et des types de
culture. De plus, le professeur Cooper, en collaboration avec le docteur Guy Perrault de
’Institut de recherche en santé et en sécurité du travail du Québec (IRSST), effectue une
recherche sur les effets de 1’exposition des machinistes aux composés cancérigenes
provenant de 1utilisation des huiles de coupe. Ce projet est subventionné par 'IRSST.
Dans la réalisation de ces projets, le professeur Cooper encadre deux chercheurs
postdoctoraux, les docteurs Hassan Sabik du Laboratoire de Chimie Bioorganique

' INRS-Santé page 3



Rapport annuel 1993-1994

d’Angers, France et Sami Fadlallah du Département des Sciences de I’environnement de
I'UQAM.

Les travaux sur le nématode Caenorhabditis Elegans effectués par le docteur Nabil Abdul
Kader, associé de recherche, ont pour but de mettre au point des bioindicateurs
susceptibles de contrer les effets nocifs de certains polluants de 1’environnement ayant
caractérisé biologiquement les parametres liés au développement de six souches de C.
elegans isolées a partir d’échantillons de sol et de matitres organiques en décomposition
provenant de 93 sites différents du Québec. Les résultats obtenus ont permis de
démontrer ’existence de C. elegans dans le sol québécois et le fait que cette espece
cosmopolite peut supporter des conditions relativement extrémes de froid.

Le programme de recherche portant sur les effets biologiques des ondes millimétriques
issues d’un environnement électromagnétique a une fréquence de 10 GHz (radars) et de
900 MHz (téléphonie cellulaire) a fait 1’objet d’une subvention stratégique par le CRSNG
et plus récemment d’un contrat avec Bell Canada. Ces activités de recherche menées par
la docteure Andrée G. Roberge, conjointement avec le directeur professeur Gilles Y.
Delisle de I'INRS-Télécommunications ont permis d’étudier a I’aide de méthodes
analytiques et de modélisation le taux d’absorption spécifique a partir d’un modele de la
téte et de I’oeil et de démontrer que les mécanismes du stress sont significativement
affectés lors d’une exposition continue et répétée a ces rayonnements (10 GHz).

Santé-Sécurité dans les sports

Pour I’INRS-Santé, le Laboratoire de dépistage des drogues demeure un instrument fort
important de services a la collectivité. L’équipe du Laboratoire, sous la direction de la
professeure Christiane Ayotte, réussissait, en janvier 1994, 1’épreuve d’accréditation du
Comité International Olympique (CIO), lui permettant d’assurer le contrdle du dopage
des athletes et ce, en conformité avec les obligations contractuelles qui lient I’INRS-Santé
au Centre canadien sur le dopage sportif (CCDS).

La professeure Christiane Ayotte a participé, a titre de représentante du Canada, aux
réunions du Groupe de recherches du Conseil de 1’Europe ainsi qu’a la 4* World
Conference on Anti-Doping in Sports A Londres.
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En collaboration avec la docteure Christiane Ayotte, le Centre canadien sur le dopage
sportif (CCDS) accordait au professeur Guy Brisson une subvention touchant I’ utilisation
illicite de la testostérone par administration transdermique. Ce projet, effectué
conjointement avec les docteurs Raynald Gareau et Bruno Rémillard de I'UQTR, et des
professeurs Angel Guttiérez-Sainz et Manolo Castillon de 1’Université de Grenade, a
permis d’évaluer les caractéristiques des variations circadiennes de la testostéronurie et
de montrer qu’une hyperandrogénémie d’origine exogene exerce une effet inhibiteur sur
les oscillations diurnales de I’excrétion de la testostérone. Gréce & I'International
Athletic Foundation de Monaco le professeur Brisson a pu effectuer un séjour a
1’Université de Grenade pour réaliser la partie expérimentalev de ce projet.

En 1993-1994, grice au Programme FODAR, les professeurs Ayotte et Brisson ont pu
aborder 1’étude du dépistage du dopage 2 I'érythropoiétine et ce, avec la collaboration
du professeur Raynald Gareau de 'UQTR. Ce projet a également fait I’objet d’un contrat
avec la firme pharmaceutique Ortho-Biotech, responsable de la mise en marché de
I’érythropoiétine au Canada. Par ailleurs, les professeurs Brisson et Denis Massicotte de
I’UQAM, ont pu étudier le métabolisme des sucres suite 3 I’obtention d’un FODAR.

CONCLUSION

Le centre INRS-Santé, dans un contexte psychologique difficile, a su maintenir tout au
cours de I’année la qualité et I’intensité habituelle de ses activités scientifiques. Ayant
consacré beaucoup de temps et d’énergie a mettre en commun le savoir-faire propre a
chaque professeur et 3 vivre une certaine collégialité, le Centre entrevoit une année de
transition qui saura enclencher une &re nouvelle en matiere de formation, de recherche,
de développement et de pertinence sociétale.

faisi &

Andrée G. Roberge, Ph.D.
Directrice par intérim
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Personnel du Centre

Résumé de la répartition des postes selon les catégories de personnel et leur statut.

Catégorie de personnel

Directeur

Professeurs réguliers
Professeur sous octroi
Associés de recherche
Assistants de recherche
Stagiaires postdoctoraux
Stagiaires de 2e et 3e cycles
Etudiants réguliers 2 la maitrise
Etudiants d’été
Professionnels

Techniciens

Agent technique de recherche
Aides-techniques

Meétier

Personnel de bureau

TOTAL

Personnel
régulier

17

Personnel Total
contractuel

]
AN DN~ 00—

L) = = = 00 WO Ny
(S
o

AN =

52 69
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Titre et nom
Directeur
Michel G. Coté

Professeurs réguliers

Darakhshan Ahmad
Yvan Boulanger
Guy Brisson

Michel Charbonneau
Sam Cooper

Alain Fournier
Serge St-Pierre
Michel Sylvestre

Professeure sous octroi

Christiane Ayotte

Associés de recherche

Nabil Abdul Kader
Janique Bergeron

Assistants de recherche

Diane Barriault
Danielle Goudreault
Angele Larose

Igor Laskowsky
Bouchra Rhazi

Stagiaires postdoctoraux

Yanmin Chen

LISTE DU PERSONNEL

Spécialité

Vétérinaire

Microbiologie
Chimie
Physiologie
Pharmacologie
Biochimie
Biochimie
Chimie
Biochimie

Chimie

Biologie
Microbiologie

Microbiologie
Biochimie
Microbiologie
Biologie
Microbiologie

Biologie

Diplomes

D.M.V. Ph.D.

-B.Sc.,M.Sc.,Ph.D.

B.Sc.,M.Sc.,Ph.D.
B.Sc,,M.Sc.,Ph.D.
B.Sc.,M.Sc.,Ph.D.
B.Sc.,M.Sc.,Ph.D.
B.Sc.,M.Sc.,Ph.D.
B.Sc.,M.Sc.,Ph.D.
B.Sc.,M.Sc.,Ph.D.

B.Sc.,M.Sc.,Ph.D.

B.Sc.,M.Sc.,Ph.D.
B.Sc.,M.Sc.,Ph.D.

B.Sc.,M.Sc.
B.Sc.,M.Sc.
B.Sc.,M.Sc.
B.Sc.

B.Sc.,M.Sc.

B.Sc.,M.Sc.,Ph.D.
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Catherine Collomp
Sami Fadlallah
Jean-Marc Juteau
Hassan Sabik
Yongxue Tu

Stagiaires de 2e et 3e cycles

Stéphane Babo
Marco Charron
Yves Hurtubise
Feng Li

Eve Mylchreest
Benjamin Ugwuegbu

Ftudiants réguliers a la maitrise

Greg Beattie

Lucy Clayton
Jean-Frangois Coté
Marie-Annick Forget

Marie-Guylaine Gagnon

Paul-Michel Hein
Dominique Lavallée
Martin Milot

Carl Pelletier

Professionnels

Michel Charest
Charles Lévesque
Carine M. Losito
Monique Provost
Louis Senécal

Techniciens

Chantale Beaulieu *

Biologie

Biologie, toxicologie
Microbiologie
Chimie

Chimie

Ecotoxicologie
Biologie

Biologie

Chimie

Hygiene du travail

B.Sc.,M.Sc.,Ph.D.
B.Sc.,M.Sc.,Ph.D.
B.Sc.,M.Sc.,Ph.D.
B.Sc.,M.Sc.,Ph.D.
B.Sc.,M.Sc.,Ph.D.

B.Sc.,M.Sc.
B.Sc.

B.Sc.,M.Sc.
B.Sc.,M.Sc.
B.Sc.,M.Sc.

Hygiene de ’environnement B.Sc.,M.Sc.

Biologie
Microbiologie
Biochimie
Biochimie
Biologie médicale
Biochimie
Biochimie
Biologie

Biologie

Biochimie
Chimie
Biochimie
Administration
Informatique

Technicienne

B.Sc.
B.Sc.
B.Sc.
B.Sc.
B.Sc.
B.Sc.
B.Sc.
B.Sc.
B.Sc.

B.Sc.

B.Sc.,M.Sc.

B.Sc.,M.Sc.
"B.Sc.

B.Sc.

DEC

INRS-Santé
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Alain Charlebois Technologue en DEC
chimie analytique

Diane Daoust * Technologue en DEC
chimie analytique

Marleéne Fortier Technologue en DEC
laboratoire médical

Isabelle Guillemette Technicienne DEC

Alain Larocque Technologue en DEC

| chimie analytique

Guylaine Lassonde Technicienne en DEC
chimie biologique

Gilbert Leblanc Bibliotechnicien DEC

Monique Morisset Technicienne _

Manon Peat - Technologue en DEC
chimie biologique

Patrick Sabourin Technologue en DEC
chimie analytique

Claude Vaillancourt * Technologue en DEC
laboratoire médical

Zhen Yang Technicienne DEC

Agent technique de recherche

Alain Tremblay

Aide technique

Elenka Alexandrov Todorov
Meétier

Samuel Cazelais
Jacques Lussier

Personnel de bureau

Monique Julien Agente de secrétariat
Hélene Faucher Agente de secrétariat
Diane Lacoste Agente administrative
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Manon Léger * Agente de secrétariat
Pierrette Rainbow Agente de secrétariat
Francine Teasdale Agente de secrétariat
Renée Yale-Dupont Agente de bureau

Etudiants d’été

Isabelle Bégin
Simon Berneche
Florence Célestin
Céline Charbonneau
Ninon Lyrette
Jean-Frangois Coté

Note : Les personnes dont le nom est suivi d’un astérisque ont quitté leur poste
en cours d’année.
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RECHERCHE SUBVENTIONNEE

Description des projets

TITRE DU PROJET : La régulation de I’expression génétique et la manipu-

lation génétique de la dégradation des BPC chez les
pseudomonades et les rhizobia.

RESPONSABLE : Darakhshan Ahmad
FINANCEMENT : Conseil de recherches en sciences naturelles et en génie
, du Canada
- DESCRIPTION -

L’idée de base de ce projet de recherche est ’exploitation de clones portant des genes
de dégradation de BPC, clones que j’ai construits durant mes travaux post-doctoraux pour
étudier la biodégradation des BPC. Le projet de recherche proposé comporte deux
grands objectifs:

1

2)

Etudier la régulation des genes et de ses enzymes de dégradation des BPC qui
est d’une importance capitale dans le développement de souches efficaces qui
peuvent étre subséquemment utilisées pour la biodégradation des BPC (en
développant des co-cultures, des biocolonnes, des bioréacteurs, etc.). L’ap-
proche sera de caractériser la région promotrice de 1’opéron "BPC" et d’iden-
tifier les autres facteurs régulateurs impliqués, en utilisant des techniques de
génétique moléculaire telles le séquengage, la mutagénese dirigée (hydrolase
substitution) etc.

Ces clones seront utilisés pour étudier I’expression des genes - BPC clonés, chez
d’autres bactéries gram-négatives qui pourraient étre avantageusement utilisées
pour dégrader les BPC dans ’environnement, comme Rhizobium et, ultimement,
mettre au point une stratégie qui exploite 1’interaction microbe-plante pour
’élimination des BPC environnementaux. Les métabolites seront aussi utilisés.

K %k ¥ Kk Kk
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TITRE DU PROJET : Pardon madame, qu’est-ce qu’on mesure avec ¢a ?
RESPONSABLE : Christiane Ayotte
FINANCEMENT : Ministere de I’Enseignement supérieur, de la Science et

de la Technologie
- DESCRIPTION -

Ce projet subventionné par le ministere de ’Enseignement Supérieur, de la Science et
de la Technologie (MESS) consistait en la production d’un document vidéo par
infographie illustrant les principes physico-chimiques de la chromatographie dans le cadre
des analyses effectuées en toxicologie et en environnement.

¥ ¥k ¥ %k Xk

TITRE DU PROJET : Etude structurale des neuropeptides CGRP et NPY et
de leurs analogues par RMN et modélisation molécu-
laire.

RESPONSABLE : Yvan Boulanger

PARTICIPANTS : Serge St-Pierre
Alain Fournier

COLLABORATEURS : Fernando Commodari, PFC Systems Inc., Dover, NJ
- DESCRIPTION -

Les structures du neuropeptide tyrosine (NPY) et du peptide li¢ au géne de la calcitonine
(CGRP), de méme que les structures de leurs analogues, sont étudiées en solution par
résonance magnétique nucléaire et modélisation moléculaire afin de déterminer les
éléments structuraux responsables de leurs actions. Les structures du NPY humain et de
son agoniste [Ahx>*'"]NPY de méme que celles du CGRP humain et de son antagoniste
CGRP 8-37 ont été investiguées dans le DMSO. Les résultats de ces €tudes sont en cours
de publication dans deux articles. Nous avons démontré un repliement de la chaine
peptidique pour le NPY et son analogue [Ahx*']JNPY et une interaction des deux
extrémités N- et C-terminales. La structure du CGRP est moins bien définie mais les
résultats montrent la formation d’une hélice stabilisée par le cycle disulfure dans la
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région N-terminale. L’ absence de cycle pour le CGRP 8-37 produit une déstabilisation
de D’hélice. Ces études se poursuivent par 1’étude de nouveaux analogues et de
peptidomimétiques, principalement pour le CGRP.

%k % N Kk K
TITRE DU PROJET : Déterminations structurales d’inhibiteurs et d’enzymes
: du virus VIH

RESPONSABLE : Yvan Boulanger
COLLABORATEURS : Gilles Sauvé, Institut Armand-Frappier

Jocelyn Yelle, Institut Armand-Frappier
FINANCEMENT : Conseil de recherches médicales du Canada

- DESCRIPTION -

Les structures des inhibiteurs de la protéase et de I'intégrase du VIH, développés dans
le laboratoire du chercheur Gilles Sauvé, seront étudiées par RMN et modélisation
moléculaire. Les structures des enzymes protéase et intégrase seront étudiées par les
mémes méthodes. Le marquage isotopique de ces enzymes de méme que !’ utilisation des
techniques RMN 2 trois et quatre dimensions seront nécessaires pour étudier ces
enzymes. Les produits sont présentement en préparation dans le laboratoire des
chercheurs Gilles Sauvé et Jocelyn Yelle. :

* ok KK K
TITRE DU PROJET : Etude structurale de 1’endothéline et de ses analogues
RESPONSABLE : Yvan Boulanger
PARTICIPANT : Alain Foumiér
- DESCRIPTION -

Les structures du peptide endothéline et de plusieurs analogues développés dans le
laboratoire du professeur Alain Fournier seront investiguées par RMN et modélisation
moléculaire afin d’établir des corrélations de structure-activité. Des calculs théoriques de
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conformation des différents analogues ont déja été effectués. Des spectres RMN ont déja
été obtenus et leur analyse est en cours.

* ok ok ok %

TITRE DU PROJET: Détection du dopage a 1’érythropoiétine chez les
athletes

RESPONSABLE : Jean-Louis Chanal, Université de Montpellier

COLLABORATEURS : Michel Audran, Université de Montpellier

Raynald Gareau, UQTR
Guy R. Brisson, INRS-Santé

FINANCEMENT : Ministere de la Jeunesse et des Sports (France)
- DESCRIPTION -

Disponible sous forme recombinante depuis 1985, I’utilisation clinique de 1’érythro-
poiétine (EPO) fut immédiatement couronnée de succes dans le traitement de 1’anémie
associée a I’insuffisance rénale chronique. Les propriétés érythropoiétiques de ’EPO
furent rapidement récupérées par les athletes et le CIO est intervenu pour bannir son
utilisation comme aide ergogéne. Aucune technique de dépistage de son utilisation
n’existant, I’interdit imposé par le CIO ne peut pas étre appliqué et 1’utilisation illicite
de cette hormone se répand a un rythme d’enfer chez les athlétes d’endurance.

Le projet ici subventionné veut étudier la pharmacocinétique d’une administration d’EPO
a des sujets humains dans les liquides sanguin et urinaire. Différents indicateurs seront
suivis, réflétant autant 1’accélération de 1’érythropoiese que le catabolisme de certains
€éléments du systtme de coagulation.

K K K k k

TITRE DU PROJET : Rapport testostérone/épitestostérone naturellement et
: artificiellement élevé: différenciation.

RESPONSABLE : Guy R. Brisson
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COLLABORATEURS : Christiane Ayotte
Raynald Gareau, UQTR
Bruno Rémillard, UQTR
Angel Guttiérez-Sainz, Université de Grenade
Manolo Castillo, Université de Grenade

FINANCEMENT : Fondation Athlétique Internationale
- DESCRIPTION -

Chez un athldte, la mesure d’un rapport testostérone/épitestostérone urinaire chroni-
quement élevée pose la question d’une anomalie enzymatique ou d’un dopage 2 la
testostérone. Notre proposition veut évaluer les caractéristiques de la pulsatilit¢ de la
lutropine sérique sous l’effet d’une administration transdermique de testostérone
propionate et montrer qu’une hyperandrogénémie d’origine exogene exerce un effet

inhibiteur tant sur I’amplitude que sur la fréquence des oscillations de la lutropinémie.

* kK X K

TITRE DU PROJET : Dépistage d’un apport exogene chronique de
| testostérone par voie transdermique.

RESPONSABLE : Guy R. Brisson

COLLABORATELURS : Christiane Ayotte, INRS-Santé

Raynald Gareau, UQTR

Bruno Rémillard, UQTR

Angel Guttiérez-Sainz, Université de Grenade
Manolo Castillo, Université de Grenade

FINANCEMENT : Centre canadien sur le dopage sportif
- DESCRIPTION -

Chez un athlete, la mesure d’un rapport testostérone/épitestostérone urinaire chroni-
quement élevée pose la question d’une anomalie enzymatique ou d’un dopage a la
testostérone.  Notre proposition veut évaluer les caractéristiques des variations
circadiennes de la testostéronurie sous l’effet d’une administration transdermique de
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testostérone propionate et montrer qu’une hyperandrogénémie d’origine exogene exerce
une effet inhibiteur les oscillations diurnales de I’excrétion testostéronurique.

* ok K %
TITRE DU PROJET : Le dopage hormonal: érythropoiétine et stéroides.
RESPONSABLE : Raynald Gareau, UQTR
COLLABORATEURS : Guy R. Brisson
: Christiane Ayotte
FINANCEMENT : Fonds de développement académique du réseau
- DESCRIPTION -

Le recours par certains athletes a des adjuvants chimiques pour améliorer leur
performance a entrainé la mise-au-point d’une panoplie de techniques de dépistage. La
présence dans l’urine de composés normalement étrangers au corps humain peut étre
décelée en misant sur les caractéristiques moléculaires de ces composés. Il n’en va pas
ainsi lors de I’utilisation d’hormones naturelles lesquelles, grace au génie génétique ou
a des procédés raffinés de purification, sont devenues disponibles aux athletes et utilisées
pour gagner frauduleusement un avantage sur leur compétiteurs. L’homologie entre ces
hormones exogenes et leurs contre-parties endogenes est telle que les techniques
classiques de dépistage sont inefficaces & en déceler la présence chez I’utilisateur par de
seules mesures qualitatives et/ou quantitatives. Le but de cette proposition est de
rechercher des marqueurs secondaires et/ou tertiaires du dopage hormonal.

*® K K K Xk
TITRE DU PROJET : Le mécanisme de la porphyrie et de 1’hépato-
cancérogénese induites par 1’hexachlorobenzene chez le
rat.
RESPONSABLE : Michel Charbonneau
PARTICIPANTS : Dr. James A. Swenberg, Department of Environmental

Sciences and Engineering, The University of North
Carolina at Chapel Hill
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Dr. James Halpert, Department of Pharmacology and
Toxicology, College of Pharmacy, The University of
Arizona Health Sciences Center

FINANCEMENT : Conseil de recherches médicales du Canada
- DESCRIPTION -

Ce projet de recherche se regroupe sous 1’objectif général de mieux comprendre la valeur
prédictive des études toxicologiques chez 1'animal pour I’évaluation du risque chez
1’humain, en s’intéressant particulitrement aux effets d’un contaminant de 1’environne-
ment sur la santé humaine. Cette recherche vise 3 déterminer le mécanisme de toxicité
de I’hexachlorobenzéne (HCB), un contaminant important. Une étude canadienne récente
indique que chez 100% des citoyens testés, on retrouve de I’HCB dans le tissu adipeux.
L’HCB est un agent cancérogene de type épigénétique, c’est-a-dire qu’il ne possede
aucune propriété mutagéne directe. L’hépatocancérogése et la porphyrie induite par
I’HCB sont nettement plus séveres chez le rat femelle en comparaison du rat méle. Nos
travaux ont montré que la variation dans I'induction de la porphyrie en fonction du sexe
du rat n’est pas liée 2 une différence dans I’activation de I’HCB résultant d’un patron
particulier d’induction du cytochrome P-450. Nous avons par ailleurs montré qu’il y a
formation d’especes réactives de ’oxygéne (ERO) chez la femelle au moment ol la
porphyrie apparait. Nous étudions deux mécanismes distincts qui pourraient expliquer
la formation de grandes quantités d’uroporphyrine chez les rats femelles traitées a 'HCB
A savoir, 'inhibition de 1’uroporphyrinogéne décarboxylase (UROD) et I’oxydation de
’uroporphyrinogéne. Nous avons montré que ’'UROD a une activité fortement réduite
au moment ol la porphyrie apparait.

Les objectifs poursuivis sont:
1) Etudier le mécanisme de la porphyrie induite par 'HCB chez le rat femelle:

(i) Déterminer le mécanisme de I’inhibition de ’UROD en étudiant 1’action
possible d’un intermédiare réactif dérivé de I’uroporphyrinogene pouvant
se lier a ’'UROD;

(i) Définir la participation des ERO issues du métabolisme de I’HCB dans
la transformation de ’uroporphyrinogene en uroporphyrine, et étudier le
role des enzymes antioxydantes dans le dimorphisme de la porphyrie chez
le rat;
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2) Comprendre le mécanisme épigénétique de 1’hépatocancérogénese induite par
I’HCB chez le rat femelle en étudiant le role des estrogénes et de I'HCB dans
le contréle de la division des hépatocytes.

L’approche expérimentale repose sur des études in vivo (études biochimiques apres
administration du contaminant chez le rat) et des études in vitro (cultures d’hépatocytes
isolés du foie de rat). Le rat mile est utilisé comme groupe "témoin négatif”,
¢’est-a-dire étant non répondant au traitement d’HCB. Cette recherche nous permettra
d’établir la séquence des événements biochimiques qui sont responsables du dévelop-
pement de la porphyrie, et aidera 3 mieux comprendre le potentiel cancérigéne de 'HCB
chez le rat. Ces travaux permettront ultimement de prédire par comparaison sur un base
mécanistique les risques d’effets hépatiques chez la population humaine exposée a ce
contaminant.

* K K ok X
TITRE DU PROJET : Assessment of toxicity of chemical mixtures:
Haloalkane-Liver injury model.
RESPONSABLE : Michel Charbonneau
PARTICIPANT : Gabriel L. Plaa, Université de Montréal
FINANCEMENT : Conseil de recherches médicales du Canada
- DESCRIPTION -

Les populations humaines sont plus fréquemment exposées a des mélanges de substances
qu’a une substance chimique seule. Des approches expérimentales pour étudier la
toxicité des mélanges doivent étre mises au point et validées. Dans les études animales,
la technique "en lot" consiste 3 administrer, sous la forme d’un mélange complexe, une
solution contenant la série compléte des substances chimiques a 1’étude. L’information
alors obtenue ne s’applique cependant qu’a ce mélange unique étudié dont les proportions
de chacune des composantes sont bien précises. Des interactions (supra-additivité,
additivité, infra-additivité) peuvent toutefois se produire entre certaines substances du
mélange, ce qui rend difficile la prédiction de la toxicité des mélanges dont les
proportions sont autres que celles du mélange expérimentalement étudié. Nos travaux
avaient pour objectif général le développement d’approches expérimentales permettant
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I"identification des interactions dans les mélanges complexes en vue de prédire la toxicité
de ces derniers.

Nous avons démontré que des interactions entre des solvants halogénés (tétrachlorure de
carbone, chloroforme, trichloroéthylene, tétrachloroéthylene, 1,1,1-trichloroéthane,
1,1,2-trichloroéthane) modulent d’une fagon différente I’hépatotoxicité induite par divers
mélanges quaternaires de ces substances. Nous utilisons une approche "haut-en-bas"
pour identifier les interactions importantes dans les mélanges. Cette approche consiste
a décomposer le mélange quaternaire en mélanges tertiaires et binaires pour lesquels le
potentiel toxique et les interactions sont identifiés. Finalement, nous en étudions les
mécanismes d’action au niveau toxicocinétique qui sont 2 la base de ces interactions.

Les résultats permettront de mieux comprendre les interactions multiples qui déterminent
le potentiel toxique des mélanges complexes et, ultimement, ils permettront d’identifier
des approches méthodologiques pour en étudier le potentiel toxique.

* ok K K K

TITRE DU PROJET : Artériosclérose induite par les hydrocarbures aromati-
’ ques polycycliques.

RESPONSABLE : Michel Charbonneau

PARTICIPANTS : Claude Viau, Université de Montréal

Francine Denizeau, Université du Québec a Montréal
Philip Spear, Université du Québec a Montréal

FINANCEMENT : Réseau canadien des centres de toxicologie
- DESCRIPTION -

Les hydrocarbures aromatiques polycycliques (HAP) sont des contaminants de
’environnement formés lors de la combustion de matiéres organiques, incluant les
aliments. La famille des HAP se compose de nombreuses substances dont certaines sont
reconnues cancérigénes. Parmi celles-ci, on retrouve le benzo(a)pyrene (BaP), un
composé modgle pour I’étude des propriétés toxiques des HAP. Plusieurs HAP, dont le
BaP, induisent de 1’artériosclérose chez les oiseaux. L’artériosclérose est une pathologie
caractérisée par une prolifération des cellules de muscle lisse dans la couche intima des
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vaisseaux sanguins. Chez les rongeurs, le 3-méthylcholanthréne augmente la sévérité et
la fréquence des plaques athéromateuses induites par une ditte riche en lipides.

Le présent projet de recherche a pour but d’évaluer le potentiel artériosclérotique chez
les rongeurs du BaP et du pyrene, un HAP non cancérogéne. Ces deux molécules ont
aussi été choisies en fonction de leur affinité pour le récepteur Ah, une protéine
cytosolique qui est A la base des actions biochimiques classiques induites par les HAP;
le BaP mais pas le pyréne est capable de se lier au récepteur Ah. Les rongeurs choisis
sont le rat, la souris C57BL6 (posséde le récepteur Ah) et la souris DBA2 (dépourvue
de ce récepteur). L’artériosclérose sera étudiée par microscopie photonique et
électronique. La mesure de ’activité de 1’éthoxyrésorufine-O- dééthylase hépatique, un
marqueur classique de 1’action des HAP cancérogenes, a permis de vérifier I'efficacité
biologique des traitements bi-hebdomadaire choisis. Dans un second temps, nous
entreprendrons des études in vitro a 1’aide de cellules endothéliales et de cellules de
muscle lisse humaines en culture pour déterminer 1’origine de la division cellulaire accrue
au niveau des vaisseaux sanguins.

XK K K X

TITRE : Le métabolisme stéréosélectif du bunolol chez
I’humain.

RESPONSABLE : Sam Cooper

PARTICIPANTS : Feng Li

Michel G. Coté
Christiane Ayotte

COLLABORATRICE : Susan Mikkelsen, Université Concordia
- DESCRIPTION -

Le bunolol est un agent béta-bloquant utilisé pour le traitement de I’hypertension oculaire
et du glaucome. Les agents béta-bloquants sont employés abusivement par les athletes
pour téduire la pression sanguine, le tremblement musculaire et la consommation
d’oxygene. Pour ces raisons, la Commission médicale du Comité International
Olympique a interdit 1’usage de ces médicaments dans les sports. Tous les béta-bloquants
renferment au moins un centre chiral dans leurs molécules et, par conséquent, chaque
médicament peut produire au moins deux énantiomeres : les formes d(+) et 1(-).
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Objectifs a court et a long termes

Cette étude a pour but : 1) de mettre au point des méthodes analytiques pour séparer les
énantiomeres d(+) et 1(-) du bunolol; 2) d’identifier les métabolites des énantiomeres
d(+) et 1(-) du bunolol dans ’urine; et 3) de déterminer quantitativement le rapport de
1’énantiomere d(+) sur ’énantiomere I(-) du bunolol et de ses métabolites dans 1’urine.

Conclusion

Une méthode de chromatographie 2 haute performance en utilisant un agent de dérivation
chirale, le menthyl chloroformate pour la séparation chirale des deux formes d(+) et 1(-)
du moprolol est déja établie. Trois métabolites des énantiomeres d(+) et 1(-) du bunolol
sont partiellement identifiés dans ’urine par chromatographie gazeuse-spectrométrie de
masse.

* % k k %

TITRE : ' Le dosage des neurotransmetteurs et de leurs
métabolites dans les tissus et les liquides biologiques
des animaux exposés aux champs €lectromagnétiques a
haute fréquence (20 GHz).

RESPONSABLE : Sam Cooper
PARTICIPANTE : ' Andrée G. Roberge
- DESCRIPTION -

Une méthode analytique a été mise au point pour la mesure des neurotransmetteurs et
leurs métabolites dans le plasma, l'urine et le cerveau des rats et des chats. ILa
chromatographie liquide 2 haute performance avec un détecteur électrochimique a été
utilisée pour la séparation des neurotransmetteurs et de leurs métabolites notamment
’adrénaline, noradrénaline, la dopamine, 1’acide homovanillique, I’acide 3,4-dihydro-
xyphénylacétique, la sérotonine et le 5-hydroxyindole acide acétique.

Obijectifs a court et a long termes

Cette étude a pour but d’évaluer I'effet des champs électromagnétiques a hautes
fréquences (20 GHz) sur 1’équilibre biochimique des neurotransmetteurs chez 1’animal.
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Les échantillons biologiques se composent de plasma, d’urine et de cerveaux de rats et
de chats.

Conclusion

Les résultats préliminaires démontrent qu’avec la méthode chromatographique mentionnée
ci-dessus, les neurotransmetteurs et leurs métabolites se séparent efficacement. La limite
de détection de chaque substance est au niveau de picomoles. Présentement, nous
analysons ces substances dans les tissus et les liquides biologiques des animaux qui sont
exposés aux champs électromagnétiques a haute fréquence (20GHz).

X Kk dk Kk X
TITRE : Destin de I’atrazine, ses sous-produits de dégradation et
du métolachlore dans le sol et les eaux de ruissel-
lement.
RESPONSABLE : Sam Cooper
PARTICIPANT : Hassan Sabik (stagiaire postdoctoral)
COLLABORATEUR :  Pierre Lafrance, INRS-Eau
- DESCRIPTION -

Ce projet a mis en lumiére ’évolution qualitative et quantitative de l’atrazine dans
I’écosysteéme (sol et eau) en fonction des variations saisonnieres, de la variété de sol, et
type de la culture. Ceci nous a permis de maitriser le comportement de cet herbicide
dans le sol et par conséquent de réduire ses pertes dans les eaux souterraines et de
rationaliser la dose d’herbicide utilisée pour le traitement. Un tel contr6le des pertes de
pesticides dans les milieux aquatiques est essentiel a la conversion durable de la qualité
de I’eau en milieu agricole. Cette qualité doit étre préservée aux fins de 1’alimentation
humaine, du bétail et de I’irrigation des cultures. Une détérioration de la qualité de cette
eau est d’une trés grande importance pour le développement des ressources et
s’accompagne de coiits tres élevés de restauration et de traitement.
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Objectifs a court et a long termes

L’objectif de ce projet a été d’évaluer qualitativement et quantitativement I’atrazine, ses
sous-produits de dégradation et le métolachlore dans les sédiments (érosion pluviale) et
les eaux de ruissellement, ainsi que la persistence de ces herbicides dans le sol. Les
résultats obtenus nous ont permis par la suite de mieux controler le devenir de ces
polluants et ainsi de prendre les mesures préventives nécessaires pour la réduction de la
contamination de 1’écosysteme par ces produits.

Conclusion

Les méthodes analytiques (la chromatographie liquide A haute performance et la
chromatographie en phase gazeuse) pour ’analyse de I’atrazine, ses sous-produits de
dégradation et le métolachlore dans le sol et les eaux de ruissellement ont été établies.
Le protocole a été appliqué pour quantifier ces substances dans les matrices concernées.

* Kk ok ¥ XK

TITRE : La surveillance de I’exposition des machinistes aux

composés N-nitroso provenant de I’ utilisation des huiles

- de coupe

RESPONSABLE : Sam Cooper
PARTICIPANTS : ' Sami Fadlallah (stagiaire postdoctoral)

Hassan Sabik (stagiaire postdoctoral)
COLLABORATEUR : Guy Perrault, IRSST et Université McGill
FINANCEMENT : Institut de recherche en santé et sécurité du travail

- DESCRIPTION -

Le projet vise 2 élaborer une stratégie de surveillance de 1’exposition des travailleurs du
métal aux composés N-nitroso qui sont présents ou formés lors du machinage d’objets
métalliques.
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Objectifs a court et a long termes

La démarche se sépare en deux volets : un volet expérimental de développement et
d’implantation des méthodes analytiques pour les produits dont 1’analyse en milieu
biologique n’a pas été développée 2 notre laboratoire; et le second volet, directement sur
le terrain, pour 1’élaboration de la stratégie de surveillance en établissant des corrélations
entre les résultats des analyses chimiques (ou biochimiques) dans les liquides de
refroidissement, dans I’air et dans ’urine. Ce deuxieme volet permet aussi d’identifier
les sources d’émission.

Conclusion

Les résultats permettront d’établir et de valider une stratégie de surveillance de
I’exposition des travailleurs aux composés N-nitroso présents dans les liquides de
refroidissement ou formés lors de I'utilisation. Le projet établira le lien entre la source
de 1’exposition et 1’absorption totale.

* K K K X
TITRE DU PROJET : Synthese et pharmacologie de peptides cardioactifs
RESPONSABLE : Alain Fournier
COLLABORATEUR : Pierre Sirois, Université de Sherbrooke

- DESCRIPTION -

Nous avons évalué avec des préparations synthétiques d’endothéline (ET), de neuropep-
tide-tyrosine (NPY) et de "calcitonin-gene related peptide” (CGRP) les interactions au
niveau du coeur entre ces mémes peptides et d’autres neuropeptides ou neurotransmet-
teurs classiques. Nous avons ensuite poursuivi ce travail en évaluant 1’apport a Iactivité
biologique sur le coeur des groupes fonctionnels ou segments de chaine de ces peptides.
En particulier, nous avons montré que les arteres utilisées pour des greffons cardiaques
sont moins sensibles aux agents vasoconstricteurs que les greffons veineux, donc
probablement plus appropriées. De plus, nous avons mis en évidence une relation entre
la sélectivité vis-a-vis des types de récepteurs et la présence d’un groupe fonctionnel de
type formyle.

*® K Kk ok X

page 26 INRS-Santé



Recherche subventionnée

TITRE DU PROJET : Synthese et caractérisation biologique de I’endothéline,
un puissant peptide cardioactif

RESPONSABLE : Alain Fournier

FINANCEMENT : | Fondation des maladies du coeur
- DESCRIPTION -

Ce projet de recherche a pour but d’élucider les exigences structurales des récepteurs de
I’endothéline (ET) et d’établir le mécanisme d’action de ce peptide dans le contrble du
systtme cardiovasculaire. ~Nous comptons donc au cours des prochaines années
poursuivre une étude de structure-activité afin de développer des analogues spécifiques
A chacun des sous-types de récepteur de ’endothéline. Nous nous proposons aussi de
mettre au point des inhibiteurs de I’enzyme de conversion du précurseur de ET. Ces
dérivés peptidiques seront aussi utilisés pour I’assemblage d’une matrice d’affinité pour
‘isolation de ’enzyme de conversion. Finalement, nous évaluerons au moyen de
bioessais spécifiques, les effets biologiques et le mécanisme d’action de ET dans la
modulation du tonus vasculaire.

* ¥ K Xk *

TITRE DU PROJET : Roles des sous-types de récepteur des peptides natriu-
rétiques

RESPONSABLES : Alain Fournier
André DeLéan, Université de Montréal

FINANCEMENT : Fondation canadienne du rein
- DESCRIPTION -

Récemment, nous avons développé des analogues synthétiques du peptide natriurétique
du cerveau (BNP; brain natriuretic peptide) permettant de distinguer certains sous-types
de récepteurs présents dans le rein. Nous nous proposons donc au cours des prochaines
années de poursuivre notre évaluation de ces sous-types de récepteurs et de comparer
leurs propriétés pharmacologiques et physiologiques. Nous développerons des analogues
synthétiques de I’ANF et du BNP qui seront testés in vivo et in vitro dans le rein, les
surrénales et les tissus vasculaires. Nous comptons mettre au point un analogue
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peptidique possédant des effets importants sur la natriurese, tout en étant dépourvu
d’activité vasculaire directe. Une corrélation sera ensuite établie entre 1’organisation
spatiale de nos molécules et leurs activités biologiques. Ces résultats pourront servir de
point de départ pour la mise au point de nouvelles approches thérapeutiques pour
I’hypertension. |

* KK K x

TITRE DU PROJET : Synthese et caractérisation biologique de fragments
synthétiques modifiés de 1’endothéline.

RESPONSABLE : Alain Fournier

PARTICIPANTE : Marie-Annick Forget (bourse de stagiaire de recherche)
- DESCRIPTION -

Le projet consiste 3 développer des fragments C-terminaux de 1’endothéline, mono-
cycliques ou linéaires, et d’en évaluer les propriétés biologiques sur des préparations
pharmacologiques contenant des récepteurs ET, ou ETy. Nos travaux ont entre autres
montré que la géométrie spatiale du peptide joue un role déterminant dans le phénomene
de la spécificité des récepteurs.

% K K Kk K
TITRE DU PROJET : Etudes structurales et fonctionnelles des neuropeptides
régulateurs
RESPONSABLES : Serge St-Pierre, coordonnateur, INRS-Santé

Alain Cadieux, Université de Sherbrooke
Alain Fournier, INRS-Santé

Francois Jolicoeur, Université de Sherbrooke
Rémi Quirion, Université McGill

'FINANCEMENT : Conseil de recherches médicales du Canada
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- DESCRIPTION -

Le projet a consisté 2 faire la synthese et I'étude structurale des peptides régulateurs
CGRP (calcitonin-gene related peptide) et NPY (neuropeptide-tyrosine). Ces analogues
ont été ensuite évalués pour leurs activités biologiques et leurs propriétés biochimiques.
Notre programme de recherche a permis de mettre en évidence des effets biologiques
multiples de ces peptides tant au niveau central que périphérique. De plus, nous sommes
parvenus entre autres A mettre au point un antagoniste pour le CGRP et des analogues
3 structure réduite du NPY. Nos travaux nous ont aussi permis de définir une
multiplicité dans la nature des récepteurs membranaires du NPY et du CGRP.

%k ok Kk Kk X

TITRE DU PROJET : Design and synthesis of peptidomimetics related to
CGRP and amylin

RESPONSABLES : Serge St-Pierre
Yvan Boulanger

FINANCEMENT : Conseil de recherches médicales du Canada
- DESCRIPTION -

Le projet de recherche en titre vise a concevoir et A synthétiser des composés non
peptidiques ou peptidomimétiques, dont la structure tridimensionnelle et les propriétés
pharmacologiques imitent celles des peptides naturels CGRP et amyline. Les études
structurales seront complétées par résonance magnétique nucléaire (RMN) 2 haute
résolution et les modeles générés par modelage moléculaire assisté par ordinateur.

EEEE

TITRE DU PROJET : Développement de bactéries capables de dégrader
efficacement les chlorobiphényles.

RESPONSABLE : Michel Sylvestre

FINANCEMENT : Conseil de recherches en sciences naturelles et en génie

du Canada
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- DESCRIPTION -

L’objectif de ce projet est le développement de bactéries capables de dégrader les BPC.

1)

2)

3)

Poursuite de 1’analyse de clones portant les genes de dégradation des BPC pour
identifier chacun des génes et pour comprendre le mécanisme de régulation de la
voie catabolique chez les Pseudomonas testosteroni B-356. Nous avons fait le
séquengage des geénes spécifiant la dégradation des BPC. Nous avons utilisé ces
clones pour comprendre les interactions entre la voie catabolique responsable de
la transformation des BPC en chlorobenzoate et les métabolites résultant de la
transformation des chlorobenzoates. Nous avons entrepris I’analyse des génes de
la voie catabolique du benzoate de la souche B-356 car le benzoate et ses
métabolites affectent la régulation de la voie catabolique des BPC. Nous avons
effectué une étude moléculaire détaillée de ’oxygénase du biphényle qui est la
premiere enzyme de la voie catabolique du biphényle. L’enzyme a été purifiée.
Nous avons cloné le géne spécifiant la réductase de la ferredoxine de I’oxygénase
du biphényle en vue de caractériser ce composant de 1’oxygénase.

La déshalogénase du 4-chlorobenzoate est une hydrolase qui peut substituer
Patome de chlore par un groupement hydroxyle provenant de ’eau. L’enzyme
avait été clonée et séquencée antérieurement. En 1991-92, nous avons poursuivi
cette étude. En comparant la séquence de nucléotides a d’autres séquences
connues dans la littérature, nous avons démontré certains liens phylogéniques
entre 1a déhalogénase et le systéme enzymatique responsable de I’oxydation 8 des
acides gras. Cette étude comparative a permis de répérer quelques-uns des acides
aminés impli-qués dans le site actif de la molécule. Nous avons développé des
enzymes mutées par mutagénése dirigée pour rechercher des mutants plus réactifs

envers certains congéneres de chlorobenzoates.

Nous avons poursuivi I’étude visant 2 évaluer les parametres favorisant 1’adap-
tation des bactéries a dégrader les BPC dans des microcosmes de sols.

* K ok ok dk -

TITRE DU PROJET : Bioaccumulation et biodégradation des BPC par la

microflore périphytique des sédiments du fleuve St-
Laurent. :

RESPONSABLE : Dolors Planas, Université du Québec a Montréal
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PARTICIPANT : Michel Sylvestre

FINANCEMENT : - CRSNG/Centre St-Laurent
Université du Québec (FODAR)

- DESCRIPTION -

Ce projet a été subventionné par le CRSNG/Centre St-Laurent et par 1’Université du
Québec (FODAR) jusqu’a juin 1993. Le projet se poursuit grice a l’assistance
- d’étudiants de deuxieme et troisitme cycles qui étaient déja impliqués sur le projet
(Martin Pilote et Claire Vanier), grace a I’assistance du programme A la Source et grice
3 la contribution en matériaux et personnel du Centre St-Laurent qui nous a permis de
faire des études sur le terrain pendant I’été 1993. Le projet consiste 2 évaluer le role du
périphyton dans le transfert des BPC des sédiments vers les organismes benthiques et sur
son role au niveau de la biotransformation des BPC. Au cours de cette année, nous
avons poursuivi 1’analyse des BPC dans les sédiments du lac Saint-Frangois. Nous avons
démontré 'implication des bactéries des sédiments dans la transformation des BPC et
I'implication des macrophytes dans le transfert des BPC vers le biota aquatique.

* ok kK K

TITRE DU PROJET : Dégradatioh des phénols en condition méthanogene
RESPONSABLE : J.-G. Bisaillon, Institut Armand Frappier
PARTICIPANTS : Michel Sylvestre, INRS-Santé

R. Beaudet, Institut Armand Frappier
- DESCRIPTION -
Le projet a consisté a isoler les bactéries faisant partie d’un consortium capable de

dégrader les phénols en condition méthanogene. Une souche microbienne anaerobe pure
a maintenant été isolée. Le projet se poursuivra par des chercheurs de I'IAF.

E I B I 2 5

TITRE DU PROJET : Evaluation du potentiel de dégradation des BPC
dans les sols par la microflore indigene.
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RESPONSABLE : Michel Sylvestre
- DESCRIPTION -

Evaluation du potentiel d’une population microbienne 2 dégrader les BPC dans le sol
d’un site contaminé. Nous avons utilisé les méthodes microbiologique et génétique pour
démontrer la présence de bactéries portant les génes de dégradation des BPC sur ce site.
Nous avons également démontré que ces bactéries peuvent dégrader plusieurs congéneres
BPC.

* %k Kk k X
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RECHERCHE CONTRACTUELLE ET SERVICES

Description des projets

TITRE DU PROJET : Contrdle du dopage Canada

RESPONSABLE : Christiane Ayotte
COLLABORATEURS : Guy Brisson
(Volet recherche) Sam Cooper

| - DESCRIPTION -

Réalisation des tests effectués aupres des athldtes amateurs canadiens et internationaux.
Programmes hors-compétition ou en compétition du Conseil canadien contre le dopage
sportif.

Projets de recherche reliés a ce programme :

- Caractérisation par spectrométric de masse du dérivé triméthylesilyle de la
pémoline.

- Identification des métabolites de la méthyltestostérone dans le sang.

- Résolution chirale des (+), (-7-méthamphétamine, méthoxyphénamine.

- Analyse par CG/SM du dérivé triméthylesilyle de I’acide a-tétrahydro-
cannabinoique

- Analyse par CG/SM de la trenbolone et de I’épitrenbolone.

% ok Kk K K

TITRE DU PROJET : Contrdle du dopage pour la Fédération internationale
d’athlétisme amateur

RESPONSABLE : Christiane Ayotte
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- DESCRIPTION -

Controle du dopage lors des programmes américains hors-compétition et en compétition
pour la International Athletic Amateur Federation (IAAF).

¥ %k k K Xk

TITRE DU PROJET : Optimisation du fonctionnement des biofiltres Médiaflex
wc par 1’application des techniques de biostimulation et
bioaugmentation.

RESPONSABLE : Michel Sylvestre

- DESCRIPTION -

Ce projet élaboré dans le cadre d’une entente entre la compagnie Valoraction, 'Institut
Armand Frappier et I’INRS-Santé, a commencé en janvier 1994. La premicre phase qui
s’est terminée en mars consistait 2 faire une revue bibliographique et a développer les
méthodes d’analyse qui serviront dans le projet. La deuxiéme phase (mars et mai) a
consisté A caractériser la microflore naturelle du biofiltre. La troisitme phase en cours
consiste 4 développer une population microbienne capable de coloniser le biofiltre et de
dégrader efficacement les polluants organiques du lixiviat.

% K Kk XK X
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ACTIVITES D’ENSEIGNEMENT

Stagiaires postdoctoraux

Yanmin Chen — Etudes structurales de neuropeptides par RMN et modélisation
moléculaire.

Discipline : biologie.

Directeur : Yvan Boulanger.

Catherine Collomp — Benzodiazépine et performance sportive.
Discipline : biologie.
Directeur : Sam F. Cooper.

Sami Fadlallah — La surveillance de ’exposition des machinistes aux composés N-
nitroso provenant de 1’utilisation des huiles de coupe.

Discipline : biologie, toxicologie.

Directeur : Sam F. Cooper.

Jean-Marc Juteau — Bioremédiation des BPC.
Discipline : microbiologie.
Directeur: Michel Sylvestre.

Hassan Sabik — Etude de la transformation et dut ransport de I’herbicide dans le profil
sous-racinaire et vers la nappe phréatique.

Discipline : microbiologie.

Directeur : Sam F. Cooper.

Yongxue Tu — Détermination de structures peptidiques par RMN.
Discipline : chimie
Directeur : Yvan Boulanger.

Stagiaires de 3e cycle

Stéphane Babo — Role des espéces réactives de ’oxygene dans la porphyrie hépatique
induite par I’hexachlorobenzene.

Discipline : écotoxicologie.

Directeur : Michel Charbonneau.
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Yves Hurtubise — Caractérisation d’une ferrédoxine réductase impliquée dans la
biodégradation des biphényles/chlorobiphényles.

Discipline : biologie.

Directeur : Michel Sylvestre.

Feng Li — Le métabolisme stéréosélectif des agents beta-bloquants.
Discipline : chimie.
Directeur : Sam F. Cooper.

Eve Mylchreest — Origine de 1’inhibition de 'UROD dans la porphyrie induite par
I’HCB chez le rat.

. Discipline : hygiene du travail.

Directeur : Michel Charbonneau.

Benjamin Ugwuegbu — In-situ bioremediation of industrial and agricultural
contaminated soils.

Discipline : hygi¢ne de 1’environnement. ‘

Directrice : Darakhshan Ahmad; co-directeur : S.O. Prasher (McDonald Colelge).

Stagiaire de 2e cycle

Marco Charron — Métabolisme de 1’acide rétinoique chez les microorganismes.
Discipline : biologie.
Directeur : Michel Sylvestre.

Etudiants réguliers a la maitrise

Greg Beattie — Mécanismes de I’hyperactivité aux isocyanates. .
Discipline : biologie.
Directeur : Michel G. Coté.

Jean Dubé — Dopage sanguin : antigénes érythroxytaires.
Discipline : biologie médicale.
Directeur : Raynald Gareau; co-directeur : Guy R. Brisson.

Marie-Annick Forget — Etude de la portion C-terminale de I’endothéline.
Discipline : biochimie.
Directeur : Alain Fournier.
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Marie-Guylaine Gagnon (UQTR) — Physiologie du sport (hématologie).
Discipline : biologie médicale.
Directeur : Raynald Gareau.

Paul Michel Hein — Etude du méta-cleavage des dérivés catéchols du biphényle.
Discipline : biochimie.
Directeur : Michel Sylvestre.

Dominique Lavallée — Etude structurale et pharmacologique de la portion médiane
(11-23) du peptide CGRP. ‘
Discipline : biochimie.

Directeur : Alain Fournier.

Martin Milot (UQTR) — Etude du role de la galanine dans le controle de la sécrétion
de I’insuline dans le diabete de type II.

Discipline : biologie médicale.

Directeur : Raynald Gareau.

Carl Pelletier — Biodégradation des BPC.
Discipline : biologie.
Directeur : Michel Sylvestre.

Les diplomés de 1993

Jean Dubé, M.Sc. — Dopage sanguin : antigénes érythrocytaires.
Directeur : Raynald Gareau.
Co-directeur : Guy R. Brisson.

France Gagnon, M.Sc. — Isolation des protéines de transport des somatomédines.
Directeur : Guy R. Brisson.

Cours offerts 2 P’INRS-Santé

SES 7500 — Séminaires au nombre de deux.

SES 9000 —  Techniques analytiques en biologie expérimentale.
Responsables : Tous les professeurs de ’INRS-Santé; Raynald Gareau,
UQTR; Claude Lazure, IRCM; R. Routhier, Chromabec.
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SES 9003 —  Analyses structurales et biologiques des polypeptides.
Responsable : Alain Fournier.

SES 9004 —  Quelques applications des biotechnologies a la santé.
Responsable : Michel Sylvestre.
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precursors in the isolated gallbladder of the guinea-pig. Federation of American
Societies for Experimental Biology, Anaheim, CA, April 25-30, 1994.

O’DONNELL, L.J.D., BATTISTINI, B., WARNER, T.D., FOURNIER, A,
VANE, J.R. and FARTHING, M.J.G. : Endothelin induced gallbladder
contractility in vitro. American Gastroenterological Association, New Orleans,
Louisiana, May 15-18, 1994.

"O’DONNELL, L.J.D., BATTISTINI, B., WARNER, T.D., FOURNIER, A.,

VANE, I.R. and FARTHING, M.].G. : High activity of endothelin converting
enzyme in guinea-pig gallbladder. American Gastroenterological Association,
New Orleans, Louisiana, May 15-18, 1994.

FORGET, M.-A. et FOURNIER, A. : Une nouvelle stratégie de synthése de BQ-
123, un antagoniste des récepteurs ET, de I’endotheline. 62° congrés de
I’Association canadienne frangaise pour I’avancement des sciences (ACFAS),
Université du Québec 2 Montréal, Montréal, QC, 16-20 mai 1994.

LEBEL, N., D’ORLEANS-JUSTE, P., FOURNIER, A. et SIROIS, P. :
Caractérisation du métabolisme des endothélines dans le poumon. 62° congres de
I’ Association canadienne francaise pour ’avancement des sciences (ACFAS),
Université du Québec 2 Montréal, Montréal, QC, 16-20 mai 1994.

INRS-Santé page 59



Rapport annuel 1993-1994

54.

55.

56.

57.

58.

MASSICOTTE, D., PERONNET, F., BRISSON, G.R. et HILLAIRE-
MARCEL, C.: Sodium chloride does not increase exogenous glucose oxidation
during prolonged exercise. Soumis pour présentation a la réunion annuelle de
1I’American College of Sports Medicine, Indianapolis, mai 1994.

BRONSARD, E., MASSICOTTE, D., PERONNET, F., BRISSON, G.R. ET
HILLAIRE-MARCEL, C.: Oxydation d’un mélange glucose-fructose pendant
un exercice prolongé: comparaison avec le sucrose et le glucose. 62° réunion
annuelle de 1’Association canadienne-frangaise pour Pavancement des
sciences, Montréal, QC, 16-20 mai 1994.

AHMAD, D., BERGERON, J., LAROSE, A., GUILLEMETTIE, I,
BARRIAULT, D. and SYLVESTRE, M. : Cloning of Pseudomonas testosteroni
B-356 biphenyl oxygenase (BPO)-ferredoxin reductase gene and preliminary
characterization of the gene product. 94™ General Meeting of American Society
for Microbiology (ASM), Las Vegas, Nevada, May 23-27, 1994.

BERGERON, J., AHMAD, D., POWLOWSKI, J., BARRIAULT, D.,
LAROSE, A. and SYLVESTRE, M. : Mapping of the gene translation products
involved in the first steps of Pseudomonas testosteroni B-356
biphenyl/chlorobiphenyl biodegradation pathway. 94" General Meeting of
American Society for Microbiology (ASM), Las Vegas, Nevada, May 23-27,
1994.

SONDOSSI, M., SYLVESTRE, M., AHMAD, D. : Degradation of polychloro-
hydroxybiphenyls by Pseudomonas testosteroni strain B-356. 94™ General
Meeting of American Society for Microbiology (ASM), Las Vegas, Nevada,
May 23-27, 1994.
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SUBVENTIONS, CONTRATS ET COMMANDITES

ORGANISME
DEMANDEUR

TITRE DU PROJET
MONTANT OBTENU

ORGANISME
DEMANDEURS

TITRE DU PROJET
MONTANT OBTENU
ORGANISME
DEMANDEUR
TITRE DU PROJET

MONTANT OBTENU

ORGANISME

DEMANDEUR
TITRE DU PROJET
MONTANT OBTENU

ORGANISME
DEMANDEUR
TITRE DU PROJET

MONTANT OBTENU

Conseil de recherche en sciences naturelles et en
génie du Canada (CRSNG)

Darakhshan Ahmad

Aspects moléculaires de la dégradation des BPC
20000 $

Centre canadien sur le dopage sportif (CCDS)
Christiane Ayotte

Guy R. Brisson

Sam F. Cooper

Controle du dopage chez les athletes amateurs
581900 $

Ministere de I’Enseignement supérieur et de la
Science (MESS) (Programme Etalez votre science)
Christiane Ayotte

Pardon madame, qu’est-ce qu’on mesure avec ¢a ?
Réalisation de films sur la chromatographie en phase
gazeuse et en phase liquide

40 000 $

International Athletic Amateur Federation

Christiane Ayotte
Contrdle du dopage chez les athletes amateurs
24 018,16 §

Conseil de recherches médicales du Canada (CRM)
Yvan Boulanger

Développement d’agents anti-VIH agissant sur la
protéase et I'intégrase analyse de leurs interactions
15619 $

INRS-Santé
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ORGANISME
DEMANDEURS

TITRE DU PROJET
MONTANT OBTENU

ORGANISME
DEMANDEURS

TITRE DU PROJET
MONTANT OBTENU
ORGANISME

DEMANDEUR
TITRE DU PROJET

MONTANT OBTENU

ORGANISME
DEMANDEUR
TITRE DU PROJET

MONTANT OBTENU

ORGANISME
DEMANDEUR
MONTANT OBTENU

Université du Québec (FODAR)

Raynald Gareau, UQTR

Guy R. Brisson, INRS-Santé

Christiane Ayotte, INRS-Santé

Dopage hormonal: érythropoiétine et stéroides
6 000 $

International Athletic Foundation (IAF)

Guy R. Brisson

C. Ayotte

R. Gareau, UQTR

B. Rémillard, UQTR

A. Guttierrez-Sainz, Univ. de Grenade

Détection Testostérone/épitestostérone par absorption
transdermale

54000 %

Fonds institutionnel de recherche (INRS-FIR)
Michel Charbonneau

Evaluation du risque toxicologique chez 1’humain.
Mécanisme de toxicité de 1’hexachlorobenzene (HCB)
en utilisant le rat comme modele animal

18 000 $

Conseil de recherches médicales du Canada (CRM)
Michel Charbonneau

Le mécanisme de la porphyrie hépatique et de I’hépa-
tocancérogénése induites par 1’hexachloro-benzeéne chez
le rat: étude d’un modele expérimental pour la prédic-
tion du risque chez 1’humain

33164 $

Fonds de la recherche en santé du Québec (FRSQ)
Michel Charbonneau
30 899 $ Transfert chercheur-boursier junior 2
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ORGANISME
DEMANDEURS

TITRE DU PROJET
MONTANT OBTENU

ORGANISME
DEMANDEUR
TITRE DU PROJET
MONTANT OBTENU
ORGANISME
DEMANDEUR
TITRE DU PROJET

MONTANT OBTENU

ORGANISME
DEMANDEURS
TITRE DU PROJET
MONTANT OBTENU
ORGANISME
DEMANDEUR

TITRE DU PROJET

MONTANT OBTENU

Institut de recherches en santé et sécurité du travail
(IRSST)

Sam Cooper, INRS-Santé _

Guy Perrault, IRSST, Université McGill

La surveillance de ’exposition des machinistes aux
composés N-nitroso provenant de |’ utilisation des huiles
de coupe

71076 $

Min. Santé nationale et Bien-étre social Canada
Michel G. Coté

Evaluation de préparations biologiques provenant de
tissus animaux ou de culture cellulaire

10000 $

Haemacure Biotech Inc.

Michel G. Coté

Développement et exploitation de certains produits
biologiques de haute technologie

120 000 $

Ministere de I’Enseignement supérieur et de la
Science et Ministére des Affaires internationales
Alain Fournier :

Alain Couvineau, INSERM, U - 178, Paris
Coopération Québec-France en recherche médicale
"Purification du récepteur du neuropeptide VIP*
Séjours en France (1 x 1 mois et 1 x 1 semaine).

Fondation des maladies du coeur

Alain Fournier

Synthese et caractérisation biologique de 1’endothéline,
un puissant peptide cardioactif.

20 000 $/an, pour trois ans.

INRS-Santé
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ORGANISME
DEMANDEURS

TITRE DU PROJET

MONTANT OBTENU

ORGANISME
DEMANDEUR
TITRE DU PROJET

MONTANT OBTENU
ORGANISME
DEMANDEUR

TITRE DU PROJET

MONTANT OBTENU

ORGANISME
DEMANDEURS

TITRE DU PROJET

MONTANT OBTENU

Fondation canadienne du rein

André DeLéan, Univ. Montréal

Alain Fournier, INRS-Santé

Role des sous-types de récepteur des peptides natriuré-
tiques.

14000 $

| Conseil de recherches médicales du Canada (CRM)

Alain Fournier

Caractérisation biologique de I’endothéline et ses
récepteurs au moyen d’analogues peptidiques synthéti-
ques

15040 $

Conseil de recherche en sciences naturelles et en
génie du Canada (CRSNG)

Andrée G. Roberge

Caractérisation de I’environnement électro-magnétique
aux ondes millimétriques - effets sur les mécanismes du
stress

88 500 $

Bell Canada

Gilles Delisle, INRS-Télécommunications

Andrée G. Roberge, INRS-Santé

Effets biologiques associés aux champs électroma-
gnétiques : '

40 000 $
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ORGANISME

DEMANDEURS

TITRE DU PROJET-
MONTANT OBTENU
ORGANISME
DEMANDEURS
TITRE DU PROJET
MONTANT OBTENU
ORGANISME

DEMANDEURS

TITRE DU PROJET

MONTANT OBTENU

ORGANISME

DEMANDEUR
TITRE DU PROJET

MONTANT OBTENU

Conseil de la recherche médicale du Canada
(Programme CRM)

Serge St-Pierre, coordonnateur, INRS-Santé

Rémi Quirion, Université McGill

Francois Jolicoeur, Université de Sherbrooke

Alain Cadieux, Université de Sherbrooke

Alain Fournier, INRS-Santé

Etudes structurales et fonctionnelles des neuropeptides
régulateurs.

244 807 $

Fonds de la recherche en santé du Québec (FRSQ)

Pierre Poitras, Hopital St-Luc

Serge St-Pierre, INRS-Santé

Régulation peptidergique de la motricité intestinale
10 000 $

Conseil de recherche en sciences naturelles et en
génie du Canada (CRSNG)

Michel Sylvestre, INRS-Santé

Darakshan Ahmad, INRS-Santé

F. Shareck, IAF

Développement de bactéries a potentiel accru de dégra-
dation des BPC par manipulation génétique.

08 822 $

Conseil de recherche en sciences naturelles et en
génie du Canada (CRSNG)

Michel Sylvestre

Biochemical, genetics and molecular biological studies
of PCB degradation pathways

32600 %

INRS-Santé
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ORGANISME Valoraction-Institut Armand-Frappier et Institut

national de la recherche scientifique - santé
DEMANDEUR Michel Sylvestre
TITRE DU PROJET Optimisation du procédé Médiaflex
MONTANT OBTENU 32000 %

page 66 INRS-Santé



Subventions, contrats et commandites

PROFESSEURS INVITES

Monsieur Richard Béliveau, Département de chimie-biochimie, Université du Québec a
Montréal.

Monsieur Daniel Bousquet, Directeur de la recherche et du développement, Boviteq.
Madame Térésa Brodniewicz-Proba, Directrice de 1a recherche, Haemacure Biotech Inc.

Monsieur Trung Bui-Khac, Directeur de développement et d’opérations, Haemacure
Biotech Inc.

Monsieur Alain Cadieux, Département de pharmacologie, Centre Hospitalier de
I’Université de Sherbrooke.

Monsieur Jean-Louis Chanal, Faculté de Pharmacie, Université de Montpellier 1, France.

Monsieur Pierre Chartrand, Services transfusionnels, Société canadienne de la Croix
Rouge.

Monsieur Robert Day, Institut de recherches cliniques de Montréal.

Monsieur Michel Fournier, Département des Sciences biologiques, Université du Québec
a Montréal

Monsieur Raynald Gareau, Département de Chimie-Biologie, Université du Québec a
Trois-Rivieres

Monsieur Frangois Jolicoeur, Faculté de médecine de I’Université de Sherbrooke.
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Monsieur Claude Lazure, Laboratoire de structure et métabolisme des neuropeptides,
Institut de recherches cliniques de Montréal.

Madame Dominique Michel Saint-Picq, chercheure Haemacure Biotech Inc.
Monsieur Frangois Péronnet, Département d’éducation physique, Université de Montréal

Madame Hélene Perrault, Département d’éducation physique, Universit¢ McGill,
Montréal

Monsieur Pierre Poitras, Service de gastro-entérologie de 1’Hopital Saint-Luc.
Monsieur Rémi Quirion, Centre de recherche de 1’Hopital Douglas, Verdun

Madame Andrée G. Roberge, conseillere scientifique auprés du président de 1’Université
du Québec et professeure associée a 1’Université Laval.

Monsieur Pierre Sirois, Directeur du Département de pharmacologie, Centre Hospitalier
de I’Université de Sherbrooke.

Monsieur Mohammad Sondossi, Département de Microbiologie, Weber State University,
Ogden, UTAH.

Madame Yvette Taché, Faculté de médecine, UCLA.
Monsieur Hubert Vaudry, Université de Rouen, France.

Monsieur Yang Zeyi, directeur adjoint du National Research Institute of Sports Medicine,
Chine.
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VIE PROFESSIONNELLE ET SCIENTIFIQUE

Participation 2 des organismes internes et externes

MICHEL G. COTE

Directeur de Centre
Membre:

- American Society for pharmacology and experimental therapeutics
- Association canadienne frangaise pour I’avancement des sciences

- Association canadienne pour 1’avancement des sciences de la santé
- Association canadienne de médecine vétérinaire

- Centre interuniversitaire de recherche en toxicologie

- Club de recherches cliniques du Québec

- Ordre des médecins vétérinaires du Québec

- - Société canadienne des anatomistes

- Société de pharmacologie du Canada

- Société de toxicologie du Canada

- Union internationale de pharmacologie

DARAKHSHAN AHMAD

Membre :

- American Society of Microbiology
- Canadian Society of Microbiology
- Indian Science Congress Association
- The New York Academy of Sciences

INRS-Santé
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CHRISTIANE AYOTTE

Membre :

- Association canadienne-frangaise pour 1’avancement des sciences

- Ordre des chimistes du Québec

- National Educational Workshop in Doping in Sport

- Groupe de suivi du Groupe de recherche du Conseil de 1’Europe
YVAN BOULANGER

Membre:

- Association canadienne-frangaise pour 1’avancement des sciences

- Club de recherches cliniques du Québec

- International Society of Magnetic Resonance

GUY BRISSON

Président:

- Syndicat des professeurs de I’INRS

Secrétaire:

- Assemblée des professeurs

Membre:

- Comité des programmes de I’INRS-Santé

- Association canadienne-frangaise pour 1’avancement des sciences

- Association québécoise des sciences du sport
- Association internationale des physiologistes
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- Club de recherches cliniques du Québec

- Société canadienne de fertilité et d’andrologie
- Société dauphinoise de médecine du sport

- Société francaise de médecine du sport

- American College of Sports Medicine

- American Fertility Society

- Canadian Association for Sport Sciences

- Canadian Society for Fertility and Andrology

- International Society of Reproductive Medicine
- New York Academy of Sciences

MICHEL CHARBONNEAU
Membre :

- Comité d’évaluation 04 du programme Soutien aux équipes de
recherche du Fonds pour la formation de chercheurs et I’aide 2 la
recherche.

- Centre interuniversitaire de recherche en toxicologie (CIRTOX)
- Club de recherches cliniques du Québec

- ~ Réseau canadien des centres de toxicologie

- Société de toxicologie du Canada

- Society of toxicology

SAM COOPER
Secrétaire:

- Comité santé et sécurité du travail du Centre
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Membre:

Comité de promotion de I’INRS

Association canadienne-frangaise pour I’avancement des sciences
Association canadienne des laboratoires d’analyse environnementale
Centre interuniversitaire de recherches en toxicologie (CIRTOX)
Laboratoire de recherches en toxicologie de !’environnement de
I’université de Montréal (TOXEN)

Fédération canadienne des sociétés de biologie

Ordre des chimistes du Québec

Société de toxicologie du Canada

International Society for the Study of Xenobiotics (ISSX)

ALAIN FOURNIER

Membre:

Commission de la recherche de 'INRS

Comité de protection des animaux de I'INRS

Comité d’études pour le développement de "INRS-inc."

Comité consultatif ayant évalué les enjeux du Conseil de la recherche
médicale du Canada ’
Comité national d’organisation du "Peptides Symposium - Montréal
1994" '

Comité d’évaluation pour le Prix du Québec Wilder Penfield
"Editorial Board" de Current Medicinal Chemistry

Association canadienne-frangaise pour 1’avancement des sciences
Club de recherches cliniques de Québec

Ordre des chimistes du Québec

Organisation Sigma Xi

American Chemical Society

American Peptide Society

Society for Neuroscience
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SERGE ST-PIERRE

Responsable :
- Programme d’enseignement de I'INRS-Santé
Membre:

- Comité des locaux INRS-Santé

- Comité de liaison INRS-Haemacure

- Club de recherches cliniques du Québec
- Fondation Hans Seley

- Ordre des chimistes du Québec

- American Chemical Society

- American Peptide Society

- Society for Neuroscience

MICHEL SYLVESTRE

Membre :

- Comité des programmes de 1’INRS-Santé

- Comité de santé et sécurité du travail de I'INRS-Santé

- Comité des locaux INRS-Santé

- Centre québécois de valorisation de la biomasse (Module de micro-
biologie de 1’environnement)

- Institut de I’environnement de I’'UQAM

- Comité d’acquisition de connaissances stratégiques du MENVIQ

- Comité scientifique de Enviro Capital

- Comité scientifique du projet Enviro R&D Inc. de Bio Capital

- Comité d’évaluation des filtres Médiaflex, Serrener

- Sous-comité d’écotoxicologie du MENVIQ

INRS-Santé
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Société canadienne de microbiologie
American Society for Microbiology
Biodeterioration Biodegradation Society
New York Academy of Sciences
Sigma Xi

Water Pollution Research Federation
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