


Page couverture : Photos au microscope électronique de bactéries et virus




INRS-Institut Armand-Frappier
Microbiologie et biotechnologie

Rapport annuel
1998 - 1999



INRS-Institut Armand-Frappier — Microbiologie et biotechnologie

531, boul des Prairies 245, boul. Hymus

Laval (Québec) Pointe-Claire (Québec)
H7V 1B7 HIR 1G6

Téléphone: (450) 687-5010 Téléphone: (514) 630-8800
Télécopieur: (450) 686-5501 Télécopieur: (514) 630-8850

Page Web:  www.inrs-iaf-microbiotech. uquebec.ca



TABLE DES MATIERES

MOt AU QITECLEUL ......ooiiniiiiniiiiee et et e et e ens 5
Personnel régulier ............................................ 7
ENSCIGNEMENL. .......iiiioiiii ettt 10
BAUQIAIES ... ..ottt 11
SEAGIAITES .....eoeveeivieiie ettt ettt eee e s ettt 21
Etudiants dipIOMES. .........covoiveeeeeeieieeeeeeeteeeeee et 25
RECHEICHE ... 27
Résumés des principaux projets de recherche................ooo 28
PUDLICALIONS .....oeiiiviieeeeiee ettt et ee e etee et e e st e e e b e a e e 51
ATHCIES SOUS PIESSE.....eouiieeiieriierieeeeeiieeetreeeireeesaeeasne s sss et s s e eas s 55
Chapitres de LIVIES .....coooiiiiiiiiiecec e 57
BICVELS ...t et 57
COMIMUNICAIONS ......oeeiiitieieiiieeeeeirireeessaireeesessiraeeeeaeaasbeesesanennessesesannaases 58
Conférences prononcées Sur iNVItAtion ...........c.ooouiioiiiiiirniieeniceiee e 62
RAPPOIES. ...ttt ettt 65
Comptes rendus de conférences ... 65
Articles de VUI@AriSAtiON ............cvieeeuieiiiieiiiicciie e 66
MISSIONS & I'StTaNGET ......ooiiiiiiii e e 67
Service @12 COHECHIVILE .........ooiiiiiiii e 67
Subventions et contrats ObLENUS ...........cceeeiiiriiiiiiiriiiiree e 70

CONETALS A€ SEIVICES . oeeoe oottt e e e e e aae e e e e e et esnnn b s anaans 78






Rapport annuel 1998 - 1999

LE MOT DU DIRECTEUR...

En juin 1998, deux nouveaux centres de recherche ont été formés suite a la fusion de I'INRS-
Santé avec I'Institut Armand-Frappier (IAF) et le rattachement de cette nouvelle entité a I'INRS.
Le Centre de microbiologie et biotechnologie qui a ainsi vu le jour, est constitu¢ d'environ 140
personnes, incluant les étudiants. Les vingt professeurs qui en font partie proviennent de trois
différents centres de recherche. Ce rattachement a constitué un véritable changement de culture
d'entreprise pour la majorité du personnel. L'année qui vient de s'écouler a permis une certaine

adaptation a I'INRS mais la période de transition est loin d'étre terminée.

Les principaux objectifs du Centre sont d'effectuer des recherches et de former du personnel
compétent dans des domaines de pointe. Un devis a été élaboré afin de préciser notre
programmation scientifique.  Les recherches effectuées visent a acquérir de nouvelles
connaissances sur les micr&organismes dans le but de développer des techniques permettant
d'utiliser ces derniers a des fins utiles ou de nous protéger contre les maladies qu'ils peuvent
causer. Les activités de recherche ont été regroupées dans quatre grands programmes soit:
biocatalyse, microbiologie de l'environnement, virologie et bioalimentaire. Les maladies

infectieuses ont été identifiées comme l'axe de développement prioritaire du Centre.
pp D

Le Centre est responsable du programme de maitrise en microbiologie appliquée et co-
responsable des trois programmes d'enseignement suivants: le programme de doctorat en
biologie, offert conjointement avec le département de biologie de I'UQAM, et les programmes de
maitrise et doctorat en virologie et immunologie, tous deux conjoints avec le Centre de santé
humaine de I'INRS-IAF. Un total d'environ 80 étudiants étaient inscrits dans nos programmes

cette année.

Un changement est survenu au cours de l'année au niveau du corps professoral soit le départ a

la retraite de D. Kluepfel. Ce dernier a cependant été nommé professeur honoraire.
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En terminant, je voudrais remercier tous les professeurs ainsi que le personnel technique et
administratif pour leur appui et leur confiance au cours de cette premiére année d'existence du
Centre. Nous nous devons de travailler tous ensemble en combinant les forces de chacun et avec
un respect mutuel, afin de se donner un milieu de travail des plus stimulant. A nous de faire en
sorte que le Centre de microbiologie et biotechnologie devienne notre fierté. Je suis convaincu
qu'avec votre aide, nous parviendrons a donner au Centre la place qui lui revient dans le milieu

scientifique québécois.

Le directeur,

Jean-Guy Bisaillon.
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PERSONNEL REGULIER

Direction du Centre

Jean-Guy Bisaillon
Lucie Ouellet

Sylvia Girardon
Marie-Claire Laverdure
Diane Juteau

Directeur

Attachée d'administration
Agent d'administration
Secrétaire de direction
remplacement - mars a juin 99

Ginette Déry Secrétaire de direction (édifice 27)
Professeurs réguliers
Darakhshan Ahmad Jean-Frangois Laliberté

Maximilien Arella
Jit Arora

Réjean Beaudet
Serge Belloncik
Serge Dea

Claude Dupont
Claude Guertin
Dieter Kluepfel
Monique Lacroix

Frangois Lépine
Rolf Morosoli
Pierre Payment
Roger Ruppanner
Frangois Shareck
Claire Simard
Michel Sylvestre
Peter Tijssen
Richard Villemur

Professeur associé

Claude Montpetit, MAPAQ
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Professeurs invités

Roger Bernier
ICI Produits biologiques, Centre
technologique de I'Amérique du Nord

José Esparza
World Health Organization

Gilles Fédiére
Institut Frangais de Recherche Scientifique
(ORSTOM)

Marie-Lise Gougeon
Institut Pasteur, Paris

Anh Leduy
Université Laval

Christopher J. Lucarroti
Hugh John Flemming Forestry Centre

Bernard Massie
Institut de recherche en biotechnologie

Robert Ménard
Institut de recherche en biotechnologie

Luc Montagnier
Institut Pasteur

André Morin

Agriculture et Agro-alimentaire Canada
Centre de recherche et de développement
sur les aliments

Julie Paré¢
Consultante

Jenny Phipps
National Research Council of Canada

Steve N. Slilaty
Genomics One Corporation
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Associé de recherche

]

Pierre Juteau

Personnel technique

Agents de recherche

Robert Alain
Micheline Letarte
Sylvain Milot
Guy McSween
Chantal Thibault

Techniciens

Rita Alary

Liette Biron
Monique Couillard
Louise Courtemanche
Lise Cousineau
Nicole Daigneault
Ginette Denis
Roger Dubuc
Suzanne Dulude
Serge Durand
Lisette Duval
Nicole Filion

Lise Forget

Nicole Gagnon
Marc Henrichon

Raymonde Jetté-Mercier
Johanne Lemay

Pierrette Lessard

Nicole Mayeu

Denis Minville

Louise Paris-Nadon
Louis Racine

Marie Racine

Jacinthe Reid

Normand Rocheleau
Diane Rouleau

Nicole Sawyer

Diane Tremblay-Tremblay
Lise Trempe

Francine Turcotte-Rivard
Louise Wilson
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Programme

ENSEIGNEMENT

Professeurs accrédités

Maitrise en microbiologie appliquée

Maitrise en virologie-immunologie
(conjoint avec le CSH*)

Doctorat en biologie
(conjoint avec 'UQAM)

Doctorat en virologie-immunologie
(conjoint avec le CSH*)

*Centre de santé humaine

D. Ahmad, R. Beaudet, J.-G. Bisaillon
C. Dupont, D. Kluepfel, M. Lacroix,
F. Lépine, R. Morosoli, F. Shareck,
M. Sylvestre, R. Villemur

M. Arella, J. Arora, S. Belloncik, S. Dea,
C. Guertin, J.-F. Laliberté, P. Payment,
R. Ruppanner, C. Simard, P. Tijssen

D. Ahmad, R. Beaudet, J.-G. Bisaillon,
C. Dupont, C. Guertin, D. Kluepfel,
M. Lacroix, F. Lépine, R. Morosoli,

F. Shareck, M. Sylvestre, R. Villemur

M. Arella, J. Arora, S. Belloncik, S. Dea,
C. Guertin, J.-F. Lalibert¢, P. Payment,
R. Ruppanner, C. Simard, P. Tijssen

10
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ETUDIANTS

Etudiants inscrits au programme de Maitrise en microbiologie appliquée

Alain Alary

Sujet: "Etude de la régulation du systéme de sécrétion des Prikivas chez Steptomyces
lividans au moyen de la mutagénése par transfusion”

Directeur: Rolf Morosoli

Maude Beaulieu (Boursiére CRSNG)

Suyjet: "Etude de la biodiversité d'un réacteur a boue activée impliqué dans la dégradation du
pentachlorophénol”

Directeur: Richard Villemur

Annie Bellemare

Sujet: "Biodégradation des BPC"

Directeurs: Michel Sylvestre et Réjean Beaudet

Annie Boyer (Boursiére Fondation Armand-Frappier)

Sujet: "Etude comparative des déshalogénases I et II produites par Desulfitobacterium
Jfrappieri PCP-1"

Directeur: Réjean Beaudet

Bruno Calveyrac

Sujet: "Etude de la biodégradation de certains composés organochlorés comme I'Atrazine et
les BPC par différentes souches bactériennes du genre Rhizobium et identification des
génes impliqués dans ce métabolisme”

Directeurs: Frangois Lépine et Darakhshan Ahmad

Sylvie Chabet ‘ (Boursiére Fondation Armand-Frappier)

Sujet: "Réle immunostimulateur de bactéries probiotiques retrouvées dans le yogourt.
Etude de cytokines”

Directeurs: Monique Lacroix et Daniel Oth

Marie-Noél Da Silva (Boursiére Fondation Armand-Frappier)

Sujet: “Suivi de microorganismes dans des bioprocédés par hybridation in situ”

Directeur: Richard Villemur

Anna-Maria Donetti '

Sujet: "Etude des facteurs microbiens importants dans la biodisponibilit¢ des HAPs dans
des systémes a deux phases liquides”

Directeur: Richard Villemur
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Marie-France Duckett (Boursiére FCAR)

Sujet: "Interrelations entre deux souches bactériennes formant une coculture transformant le
phénol en acide benzoique"

Directeur: Jean-Guy Bisaillon

Maryse Dupont

Sujet: "Caractérisation d'une enzyme hydrolysant les esters aromatiques”

Directeur: Frangois Lépine

Pascal Fex )

Sujet: "Etude structure/fonction de la mannanase A de Streptomyces lividans"

Directeur: Claude Dupont

Marie-Claude Gariépy (Boursiére Fondation Armand-Frappier)

Sujet: "Etude structure/fonction du site actif de I'acétyl-xylane estérase A de Strepfomyces
lividans"

Directeur: Claude Dupont

Christian Gauthier (Boursier Fondation Armand-Frappier)

Sujet: "Détermination de la sensibilité de souches bactériennes aux antibiotiques a l'aide de
la cytofluorométrie”

Directeur: Richard Villemur

Emilie Gauthier ) (Boursiére Fondation Armand-Frappier)

Sujet: "Etude microbiologique de la dégradation des HAPs de haut poids moléculaire”

Directeur: Réjean Beaudet

Martine Giroux

Sujet: "Irradiation du beeuf haché: traitements combinés avec l'irradiation pour le contrdle
de bactéries pathogénes et I'amélioration du temps de conservation”

Directeurs: Monique Lacroix, Wanda Smoragiewicz (UQAM) et Linda Saucier

Marie-Claude Guay

Sujet: "Détection rapide de microorganismes dans des produits pharmaceutiques a l'aide du
systéme DEFT"

Directeur: Richard Villemur et Robert Forand

Valérie Hay

Sujet: "Purification et caractérisation de la protéine BX1D de Streptomyces lividans"

Directeur: Frangois Shareck

Maité Hernandez-Pérez

Sujet: "Etude et localisation des promoteurs des génes du complexe xylanolytique de
Streptomyces lividans"

Directeur: Frangois Shareck
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Christine Jacques
Sujet:

Directeur:

Pascale Jodoin
Sujet:

Directeur:

Hania Kébir
Sujet:

Directeur:
Marco Lainesse

Sujet:
Directeurs:

"Etude structure/fonction de l'arabino furamosidase B (AbfB) de Streptomyces
lividans"
Claude Dupont

"Stabilisation du domaine catalytique de la xylanase A de Streptomyces lividans par
mutagénese dirigée”
Claude Dupont

(Boursiére Fondation Armand-Frappier)
"Identification d'un second site d'attachement des ribosomes sur certains ARN
messagers de Streptomyces lividans"
Rolf Morosoli

"Isolement et étude d'une souche bactérienne dégradant le chryséne”
Jean-Guy Bisaiilon et Frangois Lépine

Thuy Diem Trinh Lam

Sujet: "Etude de la B-xylosidase de Streptomyces lividans"

Directeur: Frangois Shareck

Martin Lanthier (Boursier FCAR)

Sujet: "Etude de la biodégradation anaérobie de composés halogénés”

Directeur: Réjean Beaudet

Martine Letendre

Sujet: "Evaluation des propriétés physico-chimiques et mesure de la biodégradabilité¢ de
bio-emballages composés fabriqués a partir de protéines laitiéres en mélange avec
des sous-produits alimentaires” X

Directeurs: Monique Lacroix et Geneviéve Delmas-Patterson (UQAM)

Marco Filipe Raposo (Boursier Fondation Armand-Frappier)

Sujet: "Etude moléculaire du locus B-glucosidase de Streptomyces coelicolor"

Directeur: Dieter Kluepfel

Valérie Ratheau
Sujet:

Directeurs:

Karine Seyer
Sujet:

Directrice:

"Etude du traitement biologique de sols contaminés par des hydrocarbures par
I'addition de boues biologiques de raffinerie de pétrole”
Jean-Guy Bisaillon et Frangois Lépine

"Etude de l'efficacité des différents traitements thermiques pour le contrdle de la
microflore bactérienne dans les produits cannés”
Monique Lacroix
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Donald Tremblay

Sujet: "Construction d'un vecteur d'expression pour Streptomyces lividans"
Directeur: Rolf Morosoli

Stéphanie Trudel

Sujet: "Analyse du protéome des souches Streptomyces lividans 12Ne et 10-164"
Directeur: Frangois Shareck

14



Rapport annuel 1998 - 1999

Etudiants inscrits au programme de Maitrise en virologie et immunologie

Barbara Bélanger

Sujet:
Directrice:

Annie Bourassa
Sujet:
Directeur:

Martine Boutin
Sujet:
Directeur:

Judith Caron
Sujet:

Directeur:
Guy Castilloux
Sujet:

Directeur:

Patrick Cléroux
Sujet:

Directeurs:
Maude David

Sujet:
Directeur:

Louis de Léséleuc

Sujet:
Co-directrice:

Steve Forest
Sujet:

Directeur:
Co-directeur:

André Forté
Sujet:

Directeurs:

] (Boursiere CRSNG)
"Etude du rdle de la protéine BICP27 du virus herpés dans la réplication virale"
Claire Simard

"Caractérisation de protéines importantes dans la pathogénicité du CpGv"
Claude Guertin

"Pathogénése de l'encéphalomyélite a coronavirus chez les pores”
Serge Dea

"Valeur diagnostique des protéines immuno-dominantes et spécifiques de
Mycoplasme hyopneumoniae"

Serge Dea

) (Boursier Fondation Armand-Frappier)
"Etude de l'interaction entre la VPg et eiF4E"
Jean-Frangois Laliberté

(Boursier Fondation Armand-Frappier)
"Etude des mécanismes de modulation de 'activité des macrophages alvéolatoires et
monocytes par le virus du SRRP"
Serge Dea et Daniel Oth

(Boursiére Fondation Armand-Frappier)
"Particules recombinantes sous-virales du densovirus comme porteur d'épitopes”
Peter Tijssen

"Le role immunostimulateur d'extraits de bactéries probiotiques retrouvées dans le
yogourt: étude du mécanisme"
Monique Lacroix

(Boursier FCAR)
"Détermination d 'interactions entre des protéines virales du Parvovirus porcin et des
protéines cellulaires a l'aide du systéme double hybride"
Peter Tijssen
Jean-Francois Laliberté

"Relations tritrophiques entre la tordeuse des bourgeons de I'épinette (Choristoneura
fumiferana), son alimentation et un granulovirus (CLFuGV)"
Claude Guertin et Yves Maufette
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Véronic Fortin

Sujet: "Dosage par RT-PCR quantitatif de I'ARN codant pour des cytokines aprés
stimulation in vivo"

Co-directeur: Peter Tijssen (directeur - Daniel Oth)

Sébastien Gariépy

Sujet: "Séquences polypeptidiques en amont de la protéase sur le précurseur gag-pol

régulant la protéase en vue d'étudier le role possible de ces séquences”
Directeur: Peter Tijssen

Henriette Gauthier

Sujet: "Etude de l'inhibition de la traduction par la VPg de TuMV"
Directeur: Jean-Frangois Laliberté

Anne-Marie Gélinas

Sujet: "Valeur vaccinale de la glycoprotéine HE du virus HEV porcin”
Directeur: Serge Dea

Manon Girard

Sujet: "Identification et caractérisation des lymphocytes du porc a l'aide du cytométre en
flux pour pouvoir ensuite évaluer la réponse immunitaire du porc face a un vaccin
génétique contre un virus affectant le porc”

Co-directeur: Serge Dea

Marie-Claude Lacoste (Boursiére FCAR)

Sujet: "Parvovirus porcin: biologie moléculaire et cellulaire”

Directeur: Peter Tijssen

Josée Leblanc

Sujet: “Caractérisation génomique d'un virus entomopathozaire chez Pikonema alaskensis
ou Choristofeura fumigerama"

Directeur: Claude Guertin

Simon Léonard

Sujet: "Etude de l'interaction entre la VPg-Pro de TuMV et le facteur d'initiation eiF-4E"

Directeur: Jean-Francois Laliberté (Passage au doctorat sans dépdt de mémoire)

Alphonse Ligonde

Sujet: "Développement d'un systéme d'expression multiple: son application au diagnostic du
virus de al leucose bovine (BLV)"

Directeur: Maximilien Arella

Jean-Francois Michaud (Boursier Fondation Armand-Frappier)

Sujet: "Stabilité¢ de Baculovirus sauvage et recombinant maintenus dans un systéme
cellulaire en absence de sérum de veau fétal"

Directeur: Serge Belloncik

16
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Mourad Ouardim

Sujet: "Réle des protéines du virus du SRRP dans l'interaction avec les macrophages”

Directeur: Serge Dea

Miguel Retamal

Sujet: "Etude d'anticorps monoclonaux dirigés contre la neuraminidase du virus influenza
porcin”

Directeur: Jit Arora

Co-directeur: Serge Dea

Patrick Vincent

Sujet: "Etude cytopathologique d'une infection virale causée par le granulovirus chez
Choristoneura fumiferana (Lepidoptera: tortricidae)"

Directeur: Claude Guertin

Co-directeur: Maximilien Arella

Mélanie Welman

Sujet: "Séquengage de la protéine de la matrice du virus influenza porcin et expression de la

protéine M1 recombinante”
Directeur: Jit Arora

Etudiants inscrits au programme conjoint de Doctorat en biologie
INRS-IAF - UQAM
Christiane Quiniou (Boursiére Fondation Armand-Frappier)
Sujet: "Amélioration de Ia thermostabilité de 1a xylanase de Streptomyces lividans"
Directeur: Claude Dupont
Patrick St-Pierre (Boursier Fondation Armand-Frappier)
Sujet: "Etude structure/fonction des glycanases ayant un repliement de type “jelly-roll"
Directeur: Claude Dupont
Etudiants inscrits au programme de Doctorat en virologie et immunologie

Aliou Bah
Sujet: "Identification et caractérisation des souches virales du virus de la granulose (VG) de

la tordeuse des bourgeons de I'épinette”
Directeur: Claude Guertin
Co-directeur: Maximilien Arella

17
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Héléne Bélanger
Sujet:

"Expression dans la plante et évaluation de I'immunogénicité d'un épitope protecteur
du virus respiratoire syncytial humain"

Directeur: Jean-Frangois Laliberté et Michel Trudel

Héléne Boucher (Boursi¢re FCAR)

Sujet: "Etude des produits et des transcrits des génes UL6 et UL33 du virus herpes bovin 1"

Directrice: Claire Simard

Latifa Bouhdoud

Suyet: "Expression de la gp160 du VIH dans deux systémes d'expression, le baculovirus et
le virus de la vaccine: comparaison physico-chimique et immunologique entre les
deux produits d'expression”

Directeurs: Maximilien Arella et Clément Couture

Kane Cheikh Saad Bouh

Sujet: “Cartographie antigénique et immunogénicité des protéines p36 et p46 de
Mycoplasma hyopneumoniae"

Directeur: Serge Dea

Co-directeur: Frangois Shareck

Nathalie Desloges (Boursiére CRSNG)

Sujet: - "Etude fonctionnelle des génes UL15 et UL28 dans la réplication et la pathogenése
du virus herpes bovin"

Directrice: Claire Simard

Geneviéve Dorval
Sujet:

Directeur:

"Caractérisation et cartographie antigénique des produits des ORFs 2, 4 et 5 d'une
souche de référence américaine du virus du SRRP"
Serge Dea

Fernando Echeverry Alzate

Sujet:
Directeurs:

Carl Gagnon
Sujet:

Directeur:
Benoit Hébert

Sujet:
Directeur:

"Contribution a la caractérisation moléculaire du cypovirus de la tordeuse des
bourgeons de 'épinette Choristoneura fumiferana CfCPV"
Maximilien Arella et Claude Guertin

(Boursier du Conseil de recherches médicales du Canada)
"Immunogénicité des protéines structurales du virus du syndrome reproducteur et
respiratoire porcin (SRRP)"
Serge Dea

"Tropisme in vitro du parvovirus porcin”
Peter Tijssen

18
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Daniel Larocque (Boursier Fondation Armand-Frappier)

Sujet: "Construction d'un vecteur adénovirus porcin pour I'immunisation contre le syndrome
SRRP"

Directeur: Serge Dea

Simon Léonard (Boursier Fondation Armand-Frappier)

Sujet: "Créer des mutants ponctuels VPg avec affinité différente pour e¢IF-4¢E a l'aide du

systéeme double-hybride. Incorporation dans un plasmide infectieux (p35tunos).
Infecter et examiner des plants sensibles au virus”

Directeur:; Jean-Frangois Laliberté

Dominic Therrien (Boursier FCAR)
Sujet: "Facteurs viraux et cellulaires associés au tropisme du virus du SRRP"

Directeur: Serge Dea

Etudiants inscrits dans d'autres universités

Emma Fernande Assemand
Doctorat en biochimie, UQAM

Sujet: "Modulation des activités oxydasiques et protéolytiques dans les aliments périssables
par les biofilms a base de protéines laiti¢res"

Directeurs: Monique Lacroix et M.A. Mateescu (UQAM)

Eric Déziel (Boursier Pétro-Canada)

Doctorat en génie de l'environnement, Ecole Polytechnique de Montréal

Sujet: "Importance de la production de biosurfactants dans la dégradation des HAPs"

Directeurs: Richard Villemur et Y. Comeau (Ecole Polytechnique)

Tien Canh Le (Boursier CRSNG)

Maitrise en biochimie, UQAM

Sujet: "Films biocompatibles et biodégradables & base des associations protéines laitiéres-
polysaccharides”

Directeurs: Monique Lacroix et M.A. Mateescu (UQAM)

Jaroslaw Letowski
Doctorat en microbiologie et immunologie, Université de Montréal

Sujet: "Etude d'une souche anaérobie transformant le phénol en acide benzoique"

Directeur: Jean-Guy Bisaillon

Tong Li

Doctorat en microbiologie et immunologie, Université de Montréal

Sujet: "Isolement de la souche et caractérisation de l'enzyme responsable de la
carboxylation du phénol en conditions méthanogeénes”

Directeur: Jean-Guy Bisailion
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Stéphane Ostiguy

Doctorat en biologie, Université de Sherbrooke

Sujet: "Sécrétion des protéines chez Streptomyces lividans, répression catabolique des génes
sec"

Directeur: Rolf Morosoli

Mohamed Ridha Rekik

Doctorat en virologie, Université de Montréal

Sujet: "Biologie moléculaire du virus aviaire"

Co-directeur: Maximilien Arella

Martin Roberge

Doctorat en biologie, Université de Sherbrooke

Sujet: "Etude structure/fonction du site actif de la xylanase A de Streptomyces lividans"

Directeur: Claude Dupont

Khalid Tawfiki Hajji i

Doctorat en environnement, UQAM

Sujet: "Traitement anaérobie d'un effluent pétrochimique”

Directeur: Frangois Lépine

Richard Trudel

Doctorat en science forestiére, Université Laval

Sujet: "Contréle des insectes ravageurs par injection d'insecticides systémiques”

Directeur: Claude Guertin

20



Rapport annuel 1998 - 1999

STAGIAIRES

Stagiaires postdoctoraux

Roger O. Ebanks (Boursier INRS)
(Ph.D. 1996, Université de Toronto)

Sujet: "Stabilisation du domaine catalytique de la xylanase A de Streptomyces lividans"
Encadrement: Claude Dupont (ou Groupe de recherche en biotechnologie des streptomycétes)

Francine Hamel
(Ph.D. 1994, Université Laval)

Sujet: "Développement par ingénierie génétique d'un vaccin polyvalent pour le bétail”

Encadrement: Claire Simard

Mohamed Laakel

(Ph.D. en biotechnologie, 1992, Université Institut national polytechnique Lorraine)

Sujet: "La Réplication de I'hépatite C dans un nouveau modele cellulaire”

Encadrement: Peter Tijssen

Mohamed Labidi

(Ph.D. en microbiologie, 1997, Université Laval)

Sujet: " Aspects moléculaires biochimiques de la biodégradation de l'atrazine (herbicide par
le Rhizobium)"

Encadrement: Darakhshan Ahmad

YiLi (Boursier J.-Louis Lévesque)

(Ph.D.en biologie, 1993, Université Montpellier)

Sujet: "La transcription et la traduction du densovirus de /'Acheta domesticus (Ad DNV)"

Encadrement: Peter Tijssen

Abderrazzak Merzouki

(Ph.D. en viro-immunologie, 1997, Université du Québec, Institut Armand-Frappier)

Sujet: "Evaluation des paramétres d'efficacité d'une thérapie génique (AdSCMV-p53) de
certains cancers"

Encadrement: Maximilien Arella

Blaise Quattara (Boursier INRS)

(Ph.D. en sciences et technologie des aliments, 1998, Université Laval)

Sujet: "Développement de biofilms et d'enrobages comestibles et/ou biodégradables avec
des propriétés antimicrobiennes et antioxydantes”

Encadrement: Monique Lacroix
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Philippe Raymond

(Ph.D. en sciences pharmaceutiques, 1996, Université de Montréal)

Sujet: "Expression de la protéine E, (gp55) du virus BVDV-II"
Encadrement: Peter Tijssen

Marie-Josée Sasseville (Boursiére INRS)
(Ph.D. en biologie moléculaire, 1998, Université de Montréal)

Sujet: "Biologie moléculaire et tropisme du coronavirus de I'encéphalomyélite porcine”
Encadrement: Serge Dea

Caroline Vachon
(Ph.D. en chimie-physique des polyméres, 1996, Université de Montréal)

Sujet: "Propriétés physico-chimiques et réticulation de bio-polymeres”

Encadrement: Monique Lacroix

Hanling Yu

(Ph.D. en biologie végétale, 1996, Université Laval)

Sujet: "Purification et séparation des exopolysaccharides sécrétées par des bactéries
probiotiques”

Encadrement: Monique Lacroix

Zoltan Zadori

(Ph.D. en génétique, 1997, Université Jozsef, Hongrie)

Sujet: "Viral phospholabafe structure and function”

Encadrement: Peter Tijssen

Chengru Zhu

(Ph.D. en microbiologie-immunologie, 1996, Université de Montréal)

Sujet: "Biologie moléculaire du vaccin SRRP"

Encadrement: Serge Dea
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Stagiaires de recherche

Aurélie Berthe
Laboratoire de Frangois Shareck
11 janvier au 9 juillet 1999

Martin Bertrand

Université Laval

Laboratoire de Richard Villemur
26 avril au 14 mai 1999

Nadia Durand

Cegep Ahuntsic

Laboratoire de Monique Lacroix
10 mat au 18 juin 1999

Thierry Fouquet

ISECA (France)

Laboratoire de Monique Lacroix
6 juillet au 31 décembre 1998

Patrick Lacroix

UQAM

Laboratoire de Claude Dupont
3 mai au 18 juin 1999

Félix Malenfant

Université de Sherbrooke
Laboratoire de Serge Dea

12 septembre 1998 au 31 mai 1999

Julie Rivest

Cegep Ahuntsic

Laboratoire de Monique Lacroix
10 mat au 18 juin 1999
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Stagiaires d'été 1998

Bon Alsac
Ecole normale de chimie
Laboratoire de Monique Lacroix

Annie Bellemare
Laboratoire de Michel Sylvestre

Stéphanie Blum
UQAM
Laboratoire de R¢jean Beaudet

Guy Castilloux
Laboratoire de Jean-Frangois Laliberté

Marilyn Cléroux
UQAM
Laboratoire de Monique Lacroix

Patrick Cléroux
Laboratoire de Serge Dea

Maude David
Laboratoire de Peter Tijssen

Marie-France Duckett
Université de Montréal
Laboratoire de Jean-Guy Bisaillon

Maryse Dupont
Laboratoire de Claude Dupont

Pascal Fex
UQAM
Laboratoire de Claude Dupont

Steve Forest
Laboratoire de Peter Tijssen

Laétitia Garcia Tent
Ecole normale de chimie
Laboratoire de Frangois Shareck

Rosemarie Gauthier
Cegep Ahuntsic
Laboratoire de Monique Lacroix

Valérie Hay
UQTR
Laboratoire de Frangois Shareck

Christine Jacques
Université de Montréal
Laboratoire de Claude Dupont

Marco Lainesse
Université McGill
Laboratoire de Jean-Guy Bisaillon

Sébastien Lemay
Université de Montréal
Laboratoire de Frangois Shareck

Mourad Ouardani
Laboratoire de Serge Dea

Isabelle Poulin
UQAM
Laboratoire de Frangois Lépine

Nancy Puskas
UQAM
Laboratoire de Jean-Guy Bisaillon

Stéphanie Trudel
Université de Montréal
Laboratoire de Frangois Shareck
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DIPLOMES

Etudiants inscrits au programme de Maitrise en microbiologie appliquée

Martin Chicoine
Sujet:

Directeurs:
Obtention:

Danielle Dennie
Sujet:

Directeur:
Obtention:

Isabelle Gladu
Sujet:

Directeur:
Obtention:

Daniel Larocque
Sujet:

Directeur:
Obtention:

Martin Leduc
Sujet:
Directeur:
Obtention:

"Production d'éthyl valérate en continu en bioréaction a l'aide de P. fragi immobilisé
sur charbon active"

Frangois Lépine et André Morin

le 21 avril 1999

"Biodégradation de composés polluants par la bactérie PCP-1"
Fran¢ois Lépine
le 21 avnl 1999

"Etude d'un microorganisme anaérobie effectuant la déshalogénation de différents
chlorophénols”
Réjean Beaudet
le 21 avril 1999

"Analyse moléculaire de locus bxl de Streptomyces lividans"
Frangois Shareck
le 26 aoit 1998

"Analyse moléculaire de complexe xylanolytique de Streptomyces lividans"
Frangois Shareck
le 21 avril 1999

Marie-Josée Lévesque

Sujet:
Directeur:
Obtention:

José Marcoux
Sujet:
Directeur:
Obtention:

"Détection de souches bactériennes dans le sol par PCR"
Richard Villemur
le 4 novembre 1998

"Etude de la biodégradation de HAP de haut poids moléculaire"
Réjean Beaudet
le 4 novembre 1998
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Philippe-Antoine Ménard

Sujet: "Biodégradation des hydrocarbures aromatiques polycycliques polluant les sols"
Directeur: Jean-Guy Bisaillon
Obtention: le 21 avril 1999

Etudiants inscrits au programme de Maitrise en virologie-immunologie

Ann Barbara Kourtesis

Sujet: "Facteurs moléculaires associés a la virulence des souches de coronavirus bovins
associées a la dysenterie d'hiver”

Directeur: S. Dea

Obtention: le 4 novembre 1998

Madeleine Fall

Sujet: "Mise au point de la technique de PCR quantitatif compétitif pour la quantification
des cytokines"

Directeur: Maximilien Arella

Obtention: le 4 novembre 1998

Yousr Kalai ‘

Sujet: "Injection de I'ADNc codant pour les principaux épitopes de I'hémaglutinine du virus
de l'influenza A: étude de la réponse humorale chez la souris"

Directeurs: Jit Arora et Maximilien Arella

Obtention: le 4 novembre 1998

Marie-Pierre Penda Ekoka

Sujet: "Développement de lignées cellulaires exprimant le géne de I'enveloppe du VIH-1 de
sous-type A, B, C et E type O"

Directeur: Maximilien Arelia

Obtention: le 4 novembre 1998

Etudiants inscrits dans d'autres universités

Tong Li

Sujet: "Isolation of a new anaerobic bacterium transforming phenol to benzoate and
purification of the 4-hydroxybenzoate decarboxylase”

Directeur: Jean-Guy Bisaillon

Obtention: novembre 1998
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Programmes

RECHERCHE

Sous-programmes

Professeurs impliqués

Biocatalyse

Microbiologie de
I'environnement

Virologie

Bioalimentaire

Streptomycetes

Microorganismes dégradeurs

Biodégradation

Bioinsecticides

Eaux potables

Interactions virus-hotes

Vaccins

Diagnostic

C. Dupont, R. Morosoli,
F. Shareck, D. Kluepfel

R. Beaudet, M. Sylvestre,
R. Villemur

D. Ahmad, R. Beaudet
J.-G. Bisaillon, F. Lépine
M. Sylvestre, R. Villemur

M. Arella, S. Belloncik,
C. Guertin, P. Tijssen

P. Payment

J. Arora, J.-F. Laliberté
C. Simard, P. Tijssen
S. Belloncik

J. Arora, S. Dea
R. Ruppanner, C. Simard

J. Arora, S. Dea,
R. Ruppanner

D. Ahmad, M. Lacroix
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RESUMES DES PRINCIPAUX PROJETS DE RECHERCHE

e Laboratoire de Daralﬂshan Ahmad

La geénétique et la biologie moléculaire des voies
cataboliques des polluants organiques aro-
matiques chez les microorganismes du sol et de
I'intestin humain. Réle des microorganismes dans
la bioactivation, la biodétoxification, la
biodégradation et la biotransformation des
polluants environnementaux. Le développement
de méthodes wvisant a biodécontaminer les
polluants environnementaux et 4 évaluer les effets
des polluants toxiques sur la santé humaine en
faisant appel a la microbiologie, la biologie
moléculaire et les biotechnologies.

RECHERCHE

Les produits chimiques jouent un réle vital dans
notre vie de tous les jours et une des
conséquences de I’augmentation de [Iactivité
industrielle, domestique et agricole fut Ie
déversement en grandes quantités de produits
toxiques et cancérigénes dans 1’environnement.

Le role essentiel des microorganismes dans le
recyclage des produits chimiques de la biosphére
a été bien établi par Pasteur, Winogradsky et
Beijerinck durant les premiers développements de
P’écologie microbienne. La technologie de la
bioremédiation peut donc étre considérée comme
une prolongation du rdle que les micro-
organismes ont joué¢ pendant des millions
d’années. Comme le succés de cette technologie
dépend d’une bonne connaissance des capacités
des systémes cataboliques chez différents groupes
microbiens dans la nature, 1’objectif principal de
leur recherche consiste a explorer et a
comprendre la base scientifique de la dégradation
et de la détoxification microbienne des composés
aromatiques complexes, tels les BPC, l'atrazine
en vue de développer des processus bio-
technologiques de dépollution de I’environ-
nement, notamment chez les Rhizobia comme
plusieurs de leurs retrouvailles récentes indiquent

un role potentiel des Rhizobia dans le recyclage
des polluants environnementaux.

Le rdle essentiel de la microflore gastro-
intestinale dans la santé humaine et animale a
¢t¢ bien réalisé par Pasteur. Les effets de
I’exposition aux contaminants environne-
mentaux par des voies orales du corps comme le
canal alimentaire, n’ont pas été aussi bien
étudiés que les poumons et la peau, surtout en
relation a la microflore intestinale. Il est donc
important de savoir comment un xénobiotique
peut directement ou indirectement 1) étre
métabolisé pour produire des substances qui
induisent potenticllement des manifestations
indésirables (cytotoxiques, génotoxiques, muta-
génes, tératogénes, carcinogenes, psyché-
déliques, etc.) ou ii) affecter la structure et la
composition de la population intestinale micro-
bienne dans des cas aigus et mortels ou
chroniques. Leurs initiatives de recherche
futures portent sur les deux aspects de
Iinteraction de la communauté microbiale
intestinale avec les polluants environnementaux,
et plus spécifiquement, avec les polluants qui
montrent des propriétés de modulateur endo-
criniens (les polluants BPC, DDT, atrazine, etc.).

Les études s’étendent de la simple microbiologie
a la biologie moléculaire, 1’écologie et
Pingénierie.

o Laboratoire de Max A’rella

Approches moléculaires pour le diagnostic
d'infections virales (papillomavirus, virus
d'insectes et de poissons)

Depuis quelques années les  différentes
techniques de biologie moléculaire (hybridation
par sondes génétiques, réaction de la polymérase
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en chaine ou PCR, clonage et séquengage a
grande échelle pour I'établissement de
dendrogrammes de génotypage) ont fait leur
apparition dans les laboratoires de virologie.
Nous avons appliqué extensivement ces techni-
ques afin d'établir un diagnostic moléculaire des
papillomavirus humains (collaboration avec le
Dr E. Franco, Université McGill), les réovirus
aviaires (avec le Dr A. Silim, Université de
Montréal) et les virus d'insectes (cypovirus,
baculovirus, virus de la granulose). Les données
recueillies de ces travaux revétent une grande
importance pour la poursuite des travaux
épidémiologiques sur ces pathogénes d'impor-
tance médicale (papillomavirus vétérinaire
(reovirus) ou l'environnement (virus d'insectes).

Analyse génotypique et phénotypique du
virus de I'immunodéficience humaine (VIH)

Le VIH, agent causal du SIDA, se caractérise
par une trés grande diversité génétique qui se
traduit par l'apparition de variants et de
mutations assez importantes a chaque cycle de
réplication. Afin d'étudier l'importance de ces
mutations portées nous avons étudié¢ I'apparition
de souches résistantes aux antiviraux au cours
d'une étude longitudinale ainsi que l'apparition
de mutations dans les épitopes importants de
'ADCC (cytotoxicité cellulaire dépendante des
anticorps). Pour I'étude sur 'ADCC, nous avons
développé une lignée cellulaire exprimant a sa
surface les glycoprotéines majeures du VIH et
utilisé cette lignée comme cible pour l'analyse
de cette activité. Les fragments d'ADN proviral
/ARNm du VIH codant pour les portions
majeures de 1'ADCC sont amplifiés par la
réaction d'amplification enzymatique et analysés
par séquencage afin d'identifier I'apparition de
mutations reliées a la baisse de 'ADCC au cours
de la progression de la maladie. Enfin, un
développement récent de notre travail consiste a
la mise au point et & l'utilisation de méthodes
moléculaires permettant le suivi de I'expression
des messagers codants pour les différentes
cytokines associées a une réponse Thl ou Th2
chez différents séropositifs soumis a des
traitements par des immunomodulateurs.

ﬁ Laboratoire de Jit Arora

Recherche de nouveaux outils pour contréler
I'infection grippale dans son stade initial

Aujourd'hui, la vaccination, malgré ses
nombreux désavantages, demeure le moyen le
plus efficace pour combattre, chez I'homme,
l'infection due au virus influenza. Ce demnier, en
plus de provoquer la mortalit¢ et la morbidité
chez les vieillards et les enfants, cause des pertes
économiques de l'ordre du milliard de dollars.
Tous les types de vaccins qu'on retrouve
présentement conférent a l'organisme une
immunité adaptive qui est lie a 'apparition des
immunoglobulines neutralisantes. De méme, on
retrouve au sein de l'organisme une immunité
naturelle qui s'exprime immédiatement au début
de l'infection. Les composantes principales de
cette immunité naturelle sembleraient étre les
cellules "™Natural Killer", les macrophages et les
cellules polymorphonucléaires.

Notre plan de recherche vise [l'immunité
naturelle et la stratégie proposée est de vérifier si
le virus influenza et ses composantes peuvent
protéger l'organisme contre une infection virale.
A cet effet, la recherche sur le virus influenza
portera sur lisolation, la fonction et
l'immunogénicité des protéines virales, la
fragmentation des protéines, la détermination
des épitopes, le mimétisme antigénique par les
peptides synthétiques et leur effet régulateur sur
les cytokines et les enzymes associés (protéine
kinase C et NADPH oxidase) a la réponse
immunitaire de I'héte.

Le virus Influenza infecte les porcs et représente
actuellement un probléme majeur pour
I'industrie du Québec et du Canada

Nous visons le développement de tests
diagnostiques spécifiques et sensibles pour
l'identification des animaux infectés et pour fins
d'enquétes épidémiologiques.
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Recherche de nouveaux outils pour contréler
I'Influenza

Les vaccins classiques faisant appel aux virus
inactivés ou a l'antigéne ne sont pas efficaces.
De nouveaux outils pour contréler I'influenza
sont recherchés.

Nous avons donc orienté nos recherches vers
I'utilisation de 'ADN recombinant codant pour
I'antigéne, et qui représenterait un avantage
technique, économique et logistique par rapport
aux vaccins classiques. La synthése in vivo de
l'antigéne codé par 'ADN recombinant favorise
son apprétement et sa présentation par le
complexe majeur d'histocompatibilité de classe I
(CMHI) et conduit ainsi a une réponse cellulaire
cytotoxique spécifique (par les CTL).

e Laboratoire de Réjean Beaudet

Biodégradation anaérobie du pentachloro-
phénol (PCP)

Desulfitobacterium frappieri souche PCP-1 est
un microorganisme anaérobie isolé d’un
consortium méthanique pouvant dégrader le
PCP. C’est le seul microorganisme anacrobie
connu pouvant déshalogéner des chlorophénols
en position ortho, meta et para et transformer le
PCP en 3-chlorophénol. Deux systémes enzyma-
tiques inductibles sont impliqués, la déshalo-
génase I peut déshalogéner des chlorophénols en
position ortho alors que la déshalogénase II peut
déshalogéner en position méta et para ainsi
qu’en ortho pour certains chlorophénols. Ces
enzymes se retrouvent dans la membrane et ont
€té solubilisées dans un tampon contenant 0.1%
Triton X-100 et 20 % glycérol. Elles sont
sensibles a 1’oxygéne; l'activit¢ de déshalo-
génation de la déshalogénase I est optimale a un
pH de 6.9 et & une température de 50°C alors
que pour la déshalogénase II, ’optimum a été
observé a pH 7.25 et 4 50°C. Le sulfite inhibe

Iactivité des deux enzymes mais pas le sulfate.
Le nitrate diminue D’activité de la déshalogénase
I par 50% mais inhibe compl¢tement la
déshalogénase II. La déshalogénase I a été
purifiée; son poids moléculaire est de 37 kDa et
sa séquence NH, terminale ne présente pas
d’homologie avec aucune autre protéine connue.
La déshalogénase II a été partiellement purifiée.
La caractérisation en cours suggere que ces
enzymes contiendraient un facteur corrinoid
Co(l qui serait impliqué dans Ia
déshalogénation.

La biodégradation du PCP dans des sols a été
étudiée dans des bioréacteurs rotatifs. La
dégradation du PCP est observée en moins de 7
jours dans des sols contaminés avec 100 mg
PCP/kg de sol. Toutefois, dans les sols ayant un
contenu faible en carbone organique, la
dégradation du PCP n’a pas ¢té observée et les
bactéries PCP-1 n’ont plus ét¢ détectées apres 14
jours d’incubation. Dans ces conditions, le PCP
est peu adsorbé sur les particules de sol, il se
retrouverait dans la partie aqueuse et serait
toxique pour les micro-organismes. Les résuitats
obtenus montrent que plusieurs sols contiennent
des micro-organismes dégradeurs de PCP et que
I’addition de la souche PCP-1 n’est pas toujours
nécessaire pour obtenir la dégradation du PCP.
Utilisant des sondes spécifiques, nous avons
observé la présence de micro-organismes
appartenant au genre Desulfitobacterium et a D.
frappieri sp dans 16 des 34 sols étudiés. Ces
micro-organismes ont été retrouvés princi-
palement dans des sols provenant de la Vallée
du Saint-Laurent et autant dans des sols non
contaminés que contaminés.

(Rita Alary, Annie Boyer et Martin Lanthier en
collaboration avec les laboratoires de Richard
Villemur, Frangois Lépine, Jean-Guy Bisaillon
et Pierre Juteau)
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Biodégradation des hydrocarbures aroma-
tiques polycycliques (HAP) de haut poids
moléculaire

Les HAPs de haut poids moléculaire sont des
polluants ubiquitaires, toxiques, cancérigénes et
mutageénes. Leur faible solubilit¢ en milieu
aqueux rend ces substances peu disponibles et
limite leur biodégradation. Un consortium
aérobie pouvant dégrader des HAPs de haut
poids  moléculaire  (pyréne,  chrysene,
benzo[a]pyréne et péryléne) a été obtenu par
enrichissement.  Afin  d’augmenter  leur
biodisponibilité, un réacteur biphasique utilisant
I’huile de silicone comme phase organique a été
utilisé. Les conditions optimales de traitement
(addition d’inducteurs, surfactants, solvants,
etc.) sont étudiées. L’addition de HAP de faibles
poids moléculaires a stimulé la dégradation des
HAP de haut poids moléculaire alors que
laddition de surfactants ou d’inducteurs
potentiels n’ont pas eu d’effets ou ont méme
ralenti leur biodégradation. Nos travaux sont
orientés sur I’optimisation du procédé de méme
que la caractérisation des microorganismes
impliqués et de leur fonctionnement en systéme
biphasique.

(Emilie Gauthier, José Marcoux, Eric Déziel et
Rita Alary en collaboration avec les laboratoires
de Richard Villemur, Frangois Lépine, Jean-Guy
Bisaillon et Pierre Juteau)

o Laboratoire de Serge Belloncik

1. TRAVAUX DE RECHERCHE EN BIO-
TECHNOLOGIE CELLULAIRE

e Développement de nouvelles lignées
cellulaires

Une des orientations de notre laboratoire est
Pobtention de nouvelles lignées cellulaires
d’insectes qui seront utilisées pour étudier

certains aspects des relations virus-cellule héte
et d’insectes pour la production de virus
recombinants ou utilisables en lutte biologique.

Notre laboratoire avait ét¢ identifié pour former
ici une scientifique dans ce genre de techno-
logie. C’est a ce propos de cette formation que
deux nouvelles lignées ont été obtenues de la
pyrale du mais Ostrinia nubilalis. Six différents
clones ont été obtenus de cette lignée. Les
caractéristiques biologiques ont été obtenues et
la susceptibilit¢ a différents virus "sauvages" ou
recombinants a ét€¢ ¢étudiée et prouvée. La
caractérisation de la lignée et des clones par
cytométrie est en cours.

Des nouvelles lignées cellulaires des insectes
Pseudolatia et Galleria melonella ont été
obtenues et en voie de caractérisation
notamment leur susceptibilité vis a vis des
densovirus.

e Production de Baculovirus dans un
systétme cellulaire adapté a un milieu de
culture sans sérum de veau fétal

Nous avons adapté des cellules d’insecte a un
milieu de culture semi-synthétiques sans sérum
de veau fétal. L’étude de la réplication
quantitative de Baculovirus dans ces cellules
s’est poursuivie en augmentant le volume du
contenant des cultures et de la densité cellulaire.
Le passage en fermenteur automatisé envisagé
cette année pourra mieux optimiser cette
production.

e Etudes de stabilité virale lors de passages
de Baculovirus in vitro

Des problémes potentiels rencontrés dans la
production de Baculovirus en culture cellulaire
sont reliés a la baisse de production de polyedres
viraux et de protéines recombinantes lors de
passages répétés de virus ainsi qu’a la perte de
virulence pour l'insecte d’origine. Nous nous
intéressons donc a évaluer ces aspects afin de
remédier aux problémes si présents.
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Jusqu’a présent, aucune variation quantitative
dans la production de Baculovius n’a été
décelée lorsque produit in vitro dans notre
systéme cellulaire en fermenteur de 100 mi et
adapté a3 un milieu sans sérum de veau. La
virulence des polyedres produits aux différents
passages viraux pour Galleria melonella est en
cours d'étude. Quelques vanations de
production ont été démontrées lorsque le
Baculovirus a été pass¢ dans des cellules
maintenu dans un milieu avec sérum (travaux
effectués par une étudiante graduée a I'umi-
versité King Mongkut Institute of Technology,
Thailande et dont je suis co-directeur). Nous
étudions a présent les relations entre la
multiplicité d’infection virale et ces varations.
Par ailleurs la virulence des polyédres produits
in vitro est évaluée en Thailande vis a vis de
I’insecte Plutella xylostella important ravageurs
des cruciféres dans différentes régions du monde
dont le Québec.

2. CONTROLE DES LEPIDOPTERES RAVA-
GEURS DES CRUCIFERES AU QUEBEC

Nous possédons des virus ayant le potentiel de
contrdler les deux importants ravageurs des
cruciféres au Québec: A. rapae et P. xylostella.
Ce demnier insecte est un important ravageur a
travers le monde et a acquis une résistance aux
produits chimiques. Les virus ont été produits et
les autorisations d’expérimentations de ces virus
en champ ont été obtenues de Santé¢ Canada. De
méme un projet impliquant trois institutions
concernant I’étude et I’expérimentation de ces
virus a été structuré. Ce projet a été présenté au
programme FCAR-IRDA. Malgré la pertinence
et la valeur du projet et sans analyse scientifique
sérieuse du projet par le FCAR, il n’a pas ¢€té
financé. Donc I’application des protocoles
expérimentaux développés ne se feront que
lorsque nous recevrons un financement.
L’essentiel de ce projet a été aussi sollicité par le
centre d’excellence canadien en émergence.

3. VACCIN CONTRE LE VIRUS DE L’ENCE-
PHALITE JAPONAISE

Le projet origine d’'une demande du Vietnam
concernant la production de vaccin pour
combattre 1’encéphalite japonaise au Vietnam et
en Asie. L’encéphalite japonaise est répandue
dans tout le sud-est asiatique et est causée par un
virus transmis par les moustiques du genre
Culex fréquents dans les riziéres. Les cochons
domestiques peuvent aussi jouer un role dans
I’amplification du virus. Les enfants sont les
plus sensibles de développer la maladie suite 3
Pinfection virale. Le taux de mortalité peut
atteindre 20-30% mais d’importantes séquelles
neurologiques  persistent chez 30% des
survivants.

Le vaccin le plus utilisé est préparé a partir de
virus inactivé produit chez des souris, ce qui
nécessite la manipulation d’un nombre important
d’animaux. Suite a la présentation d’un excellent
projet par les homologues vietnamiens, le
gouvernement québécois a  octroyé l'achat
d’équipements qui ont servi a doubler la
production de vaccins devant se traduire par
I’immunisation d’un demi-million d’enfants
supplémentaires au Vietnam. Lors de ma
mission au Vietnam en octobre 1998, nous
avons structuré un projet de collaboration
portant sur deux aspects: 1. La production de
virus en culture cellulaire 2. La production de
vaccins recombinant par génie génétique. Nous
avons a présent un petit financement. Le projet
se poursuivra suite 4 ’obtention de fonds
complémentaire.

Par ailleurs en marge de ce projet et lors de cette
mission, mon expertise a été sollicitée en ce qui
concerne les maladies virales importantes des
crevettes causées par des baculovirus et des
insectes. Ces projets démarreront suite a un
financement adéquate.
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e Laboratoire de Jean-Guy Bisaillon

Etude de la biodégradation du chryséne

La biodégradation des hydrocarbures aro-
matiques polycycliques (HAP) de plus de trois
noyaux est généralement lente compte tenu de la
faible solubilité de ces composés. Nous avons
choisi le chryséne, un HAP a quatre cycles,
comme composé modéle pour étudier la
biodégradation de ces composés. Il existe dans
la littérature peu de connaissance concernant les
souches capables de dégrader ce composé, la
voie métabolique utilisée et les paramétres
permettant une biodégradation optimale. A partir
d'un sable contaminé aux HAP et en utilisant des
cultures biphasiques c'est-a-dire constituées
d'une phase hydrophile et hydrophobe, nous
avons isolé en culture pure une souche
bactérienne capable de dégrader le chryséne.
Une dégradation compléte de ce composé est
obtenue apres seulement 8 jours d'incubation a
la température de la piéce. En comparant la
séquence du gene de I'ARNr 16S a celle d'une
banque de données, elle a été identifiée comme
appartenant au genre Sphingomonas.

(projet effectué par M. Lainesse, étudiant a la
maitrise, en collaboration avec les professeurs
du Groupe de microbiologie de I'environnement
soit P. Juteau, R. Villemur, F. Lépine et R.
Beaudet)

Isolement et étude d'une souche bactérienne
transformant le phénol en benzoate en
conditions anaérobies

Les composés phénoliques sont des polluants
importants. Le phénol est produit en grande
quantité et il est un intermédiaire de dégradation
de plusieurs composés phénoliques. Il y a un
manque évident de connaissances au niveau de
la dégradation anaérobie de ce composé. Dans
ce projet, nous avons isolé une souche
bactérienne (souche 7) capable de carboxyler le
phénol en acide benzoique en conditions
anaérobies. La comparaison de la séquence

ribosomale de la souche 7 avec les séquences
connues indique qu'elle appartient & une
nouvelle espéce bactérienne. Elle est le plus
apparentée a certaines bactéries qui n'ont jamais
été isolées en culture pure. Phylogénétiquement,
cette souche est aussi apparentée, mais a un
degré moindre, aux genres Desulfatomaculum,
Desulfitobacterium et Sporotomaculum. Toute-
fois, le sulfate, le sulfite, le thiosulfate, le nitrate
et le fer (III) ne sont pas les accepteurs
terminaux d'électrons utilisés par cette souche ce
qui suggére qu'elle fait probablement partie d'un
nouveau genre. Sa croissance est lente et
difficile. Il a été montré qu'une souche isolée du
consortium original et apparentée au genre
Clostridium, fournissait un élément essentiel
pour la transformation du phénol par la souche
7. Le remplacement du phénol par le 4-
hydroxybenzoate dans le milien permet d'obtenir
une culture plus stable de la souche 7. Le 4-
hydroxybenzoate est d'abord décarboxylé en
phénol avant d'étre recarboxylé et déhydroxylé
en benzoate.

(projet effectué par J. Letowski ¢tudiant au
Ph.D. et M.-F. Duckett étudiante a la maitrise,
en collaboration avec les professeurs du Groupe
de microbiologie de l'environnement soit P.
Juteau, R. Beaudet, R. Villemur et F. Lépine)

e Laboratoire de Serge Dea_

—e
—

Biologie moléculaire et tropisme des
Artérivirus

Le syndrome reproducteur et respiratoire du
porc (SRRP) représente un probléme majeur
pour l'industrie de 1'élevage des porcs au Canada
et autres pays producteurs de porcs. Des taux de
mortalité importants consécutifs a des problemes
de la reproduction chez les truies de toutes
parités, ainsi qu'une fréquence accrue de
problémes respiratoires, mettent en pénl la
rentabilité de cette industrie. Un virus possédant
les caractéristiques morphologiques et physico-
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chimiques des Artérivirus a été identifié comme
l'agent étiologique primaire de la maladie.

Les objectifs de ce programme de recherche
sont:

1. le développement de tests de diagnostic
moléculaires (PCR, sondes moléculaires,
hybridation in situ ou immunohisto-
chimiques) pour le dépistage du virus dans
les spécimens cliniques d'animaux malades
ou produits d'animaux destinés aux fins
d'exportation, et dun test immuno-
enzymatique pour le dépistage des anticorps;

2. le développement d'un vaccin de type
recombinant induisant chez les animaux une
réponse immunitaire spécifique contre les
déterminants antigéniques majeurs du virus.

Les travaux sont orientés vers:

1. la caractérisation des protéines structurales
et non structurales du virus;

2. la production d'anticorps monoclonaux et la
topographie des déterminants antigéniques
associés aux fonctions de virulence et a
I'induction d'anticorps protecteurs;

3. le clonage et le séquengage des geénes codant
pour les protéines immunodominantes;

4. la comparaison antigénique et génomique
des souches; '

5. l'expression des génes structuraux dans des
vecteurs procaryotes ou eucaryotes et I'étude
chez des porcelets de I'i'mmunobiologie des
protéines recombinantes (immunisation
geénetique).

Déterminants viraux et cellulaires associés a
la pathogénicité et au tropisme des corona-
virus hémagglutinants

Le coronavirus bovin (BCV) appartient au
groupe des coronavirus hémagglutinants
incluant le virus respiratoire HCV-OC43 de
I'homme, le virus HEV de l'encéphalomyélite
porcine et le coronavirus entérique des dindes.
Ces virus différent des autres coronavirus par la
présence au niveau de leur enveloppe de deux
type de projections correspondant i la
glycoprotéine S des péplomeres et I'hémag-
glutinine (HE). Ces glycoprotéines sont
associées aux fonctions de virulence et
possédent les déterminants induisant la
production d'Ac neutralisants et la réponse
immunitaire humorale et/ou cellulaire. La
glycoprotéine HE est aussi associée aux activités
acétyl-estérase (AE) et destructrice de récepteurs
(RDE). Ces virus se distinguent par leur
pathogénicité et le tropisme cellulaire chez leurs
hotes naturels, mais partagent des déterminants
antigéniques localisés sur chacune de leurs
protéines structurales N, M, S et HE sauf ceux
associés a la neutralisation (VN) et l'inhibition
de I'hémagglutination (IHA). Des recombi-
naisons génétiques entre ces virus pourraient
conduire a I'apparition de variants dont les effets
pathobiologiques pour I'homme et les animaux
de la ferme seraient imprévisibles. Le corona-
virus bovin (BCV) représente un mode¢le d'étude
intéressant pour la compréhension des méca-
nismes moléculaires associés a la pathogénicité.
Des variants BCV sont associés aux épisodes de
diarrhée néonatale du veau (DNV), de diarrhée
chronique chez les adultes, de la dysenterie
d'hiver (DH) et des pneumonies chez les veaux a
l'engraissement.

Les objectifs de ce projet sont :

1. lidentification des régions des glyco-
protéines d'enveloppe impliquées dans le
tropisme et la virulence des variants du
BCV;
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2. la topographie des déterminants anti-
géniques majeurs;

3. le clonage et [I'expression des genes
structuraux;

4. l'¢tude de I'immunobiologiec des protéines
structurales majeures;

5. la détermination de la valeur vaccinale
d'adénovirus recombinants et de la
protection induite suite a la vaccination
génétique;

6. la caracténsation du ou des récepteurs
cellulaires.

Diagnostic et contrdle des mycoplasmoses
porcines

Les mycoplasmes sont des bactéries appar-
tenant 3 l'ordre des Mollicutes, dépourvues de
paroi cellulaire et possédant des exigences
particuliéres pour leur croissance qui les
rapprochent beaucoup des virus. Ils sont aussi
reconnus comme agents étiologiques primaires
de plusieurs maladies chez les animaux de la
ferme. Mycoplasma hyopreumoniae est l'agent
de la pneumonie enzootique du porc, maladie
responsable de pertes économiques considé-
rables pour l'industrie de I'élevage des porcs. Les
pertes sont attribuables au retard de croissance
des animaux infectés et a leffet immuno-
dépresseur que la maladie provoque, surtout au
niveau de l'appareil respiratoire ouvrant ainsi la
porte a plusieurs autres germes pathogenes.
Comme les autres mycoplasmes, il complique
souvent les infections primaires d'origine virale.
Les vaccins actuels faits de bactéries tuées
(bactérines) sont souvent tres peu efficaces pour
prévenir les infections chroniques et ne
stimulent peu la réponse immunitaire de type
mucosale trés importante dans l'élimination de
ce type d'infection. Les techniques de muta-
génése dirigée s'averent trés importantes pour le
clonage et l'expression efficaces des génes de
ces bactéries puisque certains codons doivent
étre modifiés pour étre utilisés efficacement

dans les systémes d'expression procaryotes et
eucaryotes.

Les objectifs de ce programme de recherche
sont:

1. le développement d'épreuves diagnostiques
moléculaires (PCR, techniques immuno-
histochimiques) pour le dépistage de la
bactéric dans les spécimens cliniques
d'animaux malades ou porteurs asymp-
tomatiques;

2. I'étude de I'immunoggénicité et la topographie
des déterminants antigéniques des protéines
immunodominantes; et conséquemment;

3. le développement d'un vaccin de type
recombinant.

Biologie moléculaire du Circovirus porcin

Le syndrome de dépérissement multisystémique
en post-sevrage (SDMP ou, en anglais, PMWS:
"postweaning multisystemic wasting syndrome")
des porcs est une maladie apparemment nouvelle
ayant été reconnue au cours des deux dernicres
années dans plusieurs pays. Les jeunes porcs
affectés peuvent présenter une perte progressive
de poids, de la tachypnée, de la dyspnée et de la
jaunisse, accompagnées de pneumonie intersti-
tielle, de lymphadénopathie, d'hépatite et de
néphrite interstiticlles granulomateuses. Un
nouveau génotype du Circovirus porcin, un tres
petit virus & ADN circulaire simple brin, a été
associé a la maladie. Ce circovirus serait trés
différent génomiquement de la souche prototype
associée a des troubles d'infection chronique,
sans étre pour autant pathogéne pour les autres
animaux de I'élevage.

Les objectifs de ce projet de recherche sont:
1. le développement de tests de diagnostic pour

le dépistage du virus et la détermination des
titres en anticorps sériques;
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2. l'étude de la variation de la protéine majeure
de la nucléocapside et l'identification des
marqueurs de virulence;

3. l'tude de la variabilit¢é des souches
associées au syndrome PMWS.

e Laboratoire de Claude Dupont J

Etude des relations structure/fonction des
hydrolases de Streptomyces lividans.

Le groupe de recherche en biotechnologie des
streptomycétes a cloné, purifié et caractérisé
neuf différentes hydrolases indigenes a Strepto-
myces lividans. Depuis quelques années, ces
hydrolases font l'objet d'études structure/-
fonction afin de détermmer les facteurs
structurels influengant leurs propriétés bio-
chimiques et physico-chimiques.

- INGENIERIE

Plusieurs de ces enzymes sont composés d'un
domaine catalytique responsable de leur activité
enzymatique et d'un domaine de fixation au
substrat insoluble. Les génes codant pour ces
enzymes ont été modifiés de maniére a ne coder
que pour le domaine catalytique. Il nous est
possible maintenant d'obtemir un enzyme
tronqué de son domaine de fixation au substrat
mais toujours fonctionnel au point de vue
catalytique. Les enzymes ayant été modifiés en
ce sens au cours de l'année 1998-99 sont:
l'acétyle-xylane estérase A (AxeA), l'a-L-
arabinofuranosidase B (AbfB) et la xylanase B
(XInB). La xylanase A (XInA) et la cellulase B
(CelB) ont pour leur part ét¢ modifiée
préalablement. Ceci a permis d'obtenir des
domaines catalytiques adéquats pour la
cristallisation. De plus il nous est possible
d'évaluer le role et la fonction exacte des
domaines de fixation au substrat insoluble chez
ces différents enzymes, par comparaison des

propriétés entre les enzymes tronquées et les
enzymes complets. Ces études comparatives
sont présentement en cours.

Les glycosidases XInA, XInB, xylanase C
(XInC), et mannanase A (ManA) pour lesquelles
il est établi que le mécanisme d'’hydrolyse en est
un de rétention ont étés modifiés de fagon a
remplacer l'acide glutamique nucléophilique par
une alanine. Cette modification, chez les
glycosidases de rétention, génére un enzyme
ayant le potenticl de synthétiser des oligo-
saccharides ayant une stéréochimie définie. Les
enzymes modifiées sont présentement sous étude
afin d'évaluer ce potentiel de synthése.

- ETUDES MECANISTIQUES

L'identification des acides aminés impliqués
directement dans le mécanisme d'hydrolyse a été
entreprise cette année dans le cas des enzymes
AxeA et ManA.

L'AxeA est une estérase pour laquelle trois
résidus (Ser, His, Asp) devrait étre impliqué
dans le mécanisme d'hydrolyse. Des études de
modification chimique spécifique ont permis de
démontrer qu'une sérine était essenticlle a
l'action de l'enzyme. La mutagenése systéma-
tique une a une des quatre histidines présentes
chez l'enzyme nous a permis de démontrer
qu'une de ces histines était également essentielle
pour l'activité enzymatique de I'AxeA.

Pour la ManA, une glycosidase, deux acides
aminés glutamate sont responsables de
I'hydrolyse. Les deux résidus catalytiques ont été
identifiés par des analyses de comparaison de la
séquence en acide aminé de la ManA avec celles
d'autre d'enzyme. Les codons de ces acides
aminés ont été mutés au niveau du géne de la
ManA, les génes mutés introduits chez S
lividans et les enzymes mutantes purifiés. La
caractérisation cinétique de ces mutants est
présentement en cours.
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L'étude par résonance magnétique nucléaire in
situ, des produits dhydrolyse a été entreprise
avec l'enzyme AbfB afin de discriminer si
I'enzyme opére par un mécanisme d'inversion
(SN>) ou de rétention (SN,).

- ETUDES FONCTIONNELLES

Le programme de stabilisation thermique de la

XInA s'est poursuivi cette année. Les techniques -

de mutagenése aléatoire et de recombinaison in
vivo d'ADN ont été mises a contribution afin de
générer plusieurs protéines mutantes ayant des
propriétés thermiques améliorées. De plus, une
approche structurelle, basée sur l'augmentation
du contenu en proline de la protéine afin de
diminuer son entropic de dépliement, a été
initiée et les protéines résultantes de cette
approche sont en cours d'analyse. Ce programme
devra éventuellement permettre d'établir cer-
taines régles d'ordre général applicables a la
stabilisation de plusieurs autres protéines ayant
le méme type de repliement que la XInA.

- ETUDES CRISTALLOGRAPHIQUES

La XInA et la CelB, pour lesquelles la structure
en trois dimensions de leur domaine catalytique
a ¢té déterminée préalablement, ont été
cristallisées cette année en présence dun
analogue de leur substrat respectif. Ceci a donc
permis d'identifier les acides aminés directement
impliqués dans la liaison au substrat chez les
deux enzymes. Plusieurs autres hydrolases font
l'objet de tentative de cristallisation afin de
pouvoir déterminer leur structure en trois
dimensions par diffraction aux rayons x (ManA,
XInB, XInC, AxeA, AbfB).

- MODELISATION MOLECULAIRE

Une étude exhaustive afin de déterminer les
¢léments impliqués dans la reconnaissance d'un
ligand chez les protéines ayant un repliement de
type "jelly roll" a été initiée. Cette étude est
basée sur nos coordonnées cristallographiques
du domaine catalytique de la CelB libre et
complexée, et celles disponibles dans la

littérature scientifique pour des protéines ayant
le méme type de repliement. A partir de
comparaisons structurelles assistées par ordi-
nateur, les déterminants protéiques potentiel-
lement impliqués dans la reconnaissance ont été
identifiés. Utilisant la CelB comme modele, ces
déterminants sont présentement en cours de
modification par mutageneése dirigée. Les
protéines mutantes seront produites et leurs
caractéristiques de liaison évaluées et comparées
avec celles de I'enzyme sauvage.

Laboratoire de Claude Guertin

Evaluation du potentiel de certains entomo-
pathogénes comme agents de lutte contre les
insectes ravageurs

Plusieurs méthodes de contrle chimique ont été
utilisées dans le passé¢ pour lutter contre les
insectes ravageurs du milieu forestier.
Cependant, des études ont démontré que
l'utilisation de ces insecticides chimiques était
d'efficacité douteuse, de rentabilité incertaine.
De plus, ces produits constituaient un risque
pour l'environnement biophysique et la santé.
Devant la persistance du probléme des ravageurs
et l'opposition de plus en plus marquée face a
l'utilisation des pesticides chimiques, de
nouvelles stratégies de lutte doivent étre déve-
loppées. C'est dans ce contexte que les projets de
recherche du Pr Guertin se situent. Le modéle
utilisé pour les fins de la recherche en est un qui
comporte trois niveaux. Le premier implique un
insecte du milieu forestier: la tordeuse des
bourgeons. Cet insecte est un ravageur important
des foréts conifériennes de I'Est du Canada. Il
est étudié afin de mettre en relation ie rdle
potentiel de certains entomopathogénes comme
le virus de la granulose et des polyédroses
cytoplasmiques et le Bacillus thuringiensis
comme agents de lutte biologique contre les
populations de ce ravageur. Les travaux cher-
chent aussi 4 mettre en évidence les relations qui
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peuvent exister entre les pathogenes, l'insecte et
les plantes hotes qu'il infeste.

Ces agents pathogénes, affectant la tordeuse,
peuvent jouer un réle central dans la régulation
des populations de cet insecte forestier,
notamment lors des périodes épidémiques. Ces
organismes peuvent causer des maladies qui
peuvent tuer les insectes, réduire leur potentiel
de reproduction ou ralentir leur croissance et
leur développement. L'intérét relié a l'utilisation
de ces organismes réside dans leur degré de
spécificité relativement élevé pour l'insecte ciblé
et la faible incidence qu'ils peuvent avoir sur les
parasites et prédateurs de ces derniers.

Les travaux du Pr Guertin portent sur la
caractérisation de ces entomopathogénes. Dans
un premier volet, il cherche a déterminer le
potentiel insecticide de ces microorganismes et a
¢laborer les stratégies devant conduire a leur
utilisation comme insecticides biologiques. Il
cherche aussi a développer de nouvelles fagons
de faire, afin d'améliorer les outils de lutte
biologique déja disponibles.

|_0 Laboratoire de Monique Lacroix

Utilisation de protéines laitiéres non destinées
a2 la consommation humaine pour Ila
fabrication de films biodégradables

Le but de ce programme de recherche est de
produire un film biodégradable et d'enrobage
provenant de produits laitiers non utilisés. Le
développement de films biodégradables, voir
méme comestibles, est une nouvelle approche
dans le domaine de la biotechnologie pour le
développement de films d'emballages ou
d'enrobages des aliments, favorisant ainsi la
réduction des déchets provenant d'emballages et
également les pertes alimentaires. L'utilisation
des protéines sériques pour le développement de
ces bio-films permettrait de trouver une autre
utilisation de cette source de protéines sous-

valorisée. Les protéines sériques se retrouvent
presque en totalité (98%) dans le lactosérum au
cours de la fabrication fromagere. Les
expériences réalisées jusqu'a ce jour nous ont
permis de démontrer qu'il était possible de
fabriquer des films avec ces protéines. L'ajout
d'autres substances naturelles et 'application de
traitements physiques permettent d'obtenir des
films et de faire varier les propriétés de ces
emballages telles que la résistance, la
viscoélasticité et la perméabilité aux gaz.
L'utilisation de ces mélanges comme enrobage
des aliments permettrait d'améliorer le temps de
conservation des aliments tels que les produits
laitiers, les fruits et les légumes, de préserver la
qualité sensorielle et les propriétés physico-
chimiques des aliments au cours de I'entreposage
et possiblement de réduire 'utilisation d'additifs
alimentaires. Nous croyons qu'il serait égale-
ment possible de réduire les coiits reliés aux
procédés de transformation tel que le temps de
cuisson des produits transformés.

Au cours de la demiére année, des méthodes de
réticulations ont été étudiées, spécialement dans
le but d'obtenir des films ayant de bonnes
propriétés physico-chimiques et ayant de faibles
valeurs de perméabilit¢é a l'eau. Afin de
comprendre les phénoménes de réticulations, des
analyses de FT-IR, rayons x, calorimétrie et de
chromatographie ont ¢été réalisées. Une
association avec une compagnie a permis la
réalisation de recherches fondamentale et
appliquée dans le but de mettre au point un
enrobage non comestible d'emballage de carton.
Une autre étude sur l'enrobage comestible d'un
met préparé a €té réalisée pour 'amélioration du
temps de conservation de ce produit.

Nous avons de plus évalué la résistance
bactérienne d'un film fabriqué a partir d'une
nouvelle formulation: la bactérie utilisée était
une bactérie retrouvée en grand nombre dans les
fromages. Dans l'avenir, la mise au point
d'emballages biodégradables pour les produits
fromagers est envisagée.
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Evaluation de propriétés antioxydantes et
antimicrobiennes de produits naturels
(nutriments, bio-films épices) sur la viande et
mise au point de traitements combinés avec
l'irradiation

Nous avons mis au point un bio-film d'enrobage
et d'emballage pouvant aider a améliorer la
stabilit¢ des aliments et d'en conserver leur
qualité au cours de la mise en marché. Ces films
sont des films composites formés a partir d'un
mélange de protéines laitiéres sous-utilisées en
mélange avec des lipides et des polysaccharides.
Nous avons récemment mis au point une
méthode permettant d'immobiliser des épices
(thym et romarin) dans nos bio-films. En
marinant de la viande par l'emballage, il est
possible d'obtenir une diffusion lente et
constante des composés actifs présents dans les
épices. Ces composés actifs étant trés peu
stables en présence d'oxygene, une diffusion
lente et constante permet d'en améliorer
l'efficacité au cours de I'entreposage. Nous
avons démontré dans nos laboratoires que ces
épices permettaient de réduire de 60% le
contenu en Salmonella dans le poulet, et de
muitiplier par un facteur de deux le temps de
conservation de cette source protéique (Mahrour
et al, 1997). Nous avons ¢galement démontré
que l'ajout de romarin ou de thym brut dans un
échantillon d'acide gras insaturé (acide
linoléique), permettait de réduire de 76 et 88%
respectivement la quantit¢é de produits de
radiolyse libérés au cours d'un traitement
technologique i.e. irradiation (Lacroix et al,
1997). Nous avons au cours de la derniére année
déterminé l'efficacit¢ de différentes huiles
essentielles et composés naturels contre la
croissance de différentes bactéries retrouvées
dans la viande. I1 a été ainsi possible de
déterminer des quantités mimmales efficaces. Il
nous a ainsi €té possible de choisir les composés
qui semblent étre les plus efficaces. Par la suite,
la mise au point de films contenant ces
composés a €té entreprise. Le taux de diffusion
et l'efficacité des films actifs contre la croissance
bactérienne ont été étudiés en présence de la
viande.

Le role immunostimulateur de bactéries
probiotiques retrouvées dans le yogourt:
étude du mécanisme

Des études assez récentes ont mis en évidence
I'effet immunostimulateur de certaines bactéries
probiotiques utilisées dans la fabrication de
certains yogourts. Cependant, il reste a éclaircir
certains paramétres de ces effets, tels que la
composante bactérienne qui I'exerce aussi bien
que le type de réaction immunitaire ainsi
renforcée, qui peut s'avérer bénéfique mais qui
présente aussi un danger potentiel. On sait en
effet qu'un excés de réactivité immunologique
peut avoir des conséquences néfastes telles
qu'inflammation, autoimmunité. D'ou I'impor-
tance de connaitre, pour les bactéries probioti-
ques courantes, leur mode d'action sur le
systtme immunitaire, dans le but dune
utilisation optimale pour la santé humaine. Notre
but est donc de faire avancer la connaissance des
bactéries lactiques, du point de vue de leurs
capacités immunostimulatrices, afin d'apporter
une rationale pour la sélection de bactéries
probiotiques pouvant €tre utillisées non
seulement dans le yogourt mais egalement a
d'autres produits fermentés.

Nous proposons de sélectionner les principales
bactéries probiotiques utilisées dans la fabri-
cation du yogourt, d'en extraire les composantes
susceptibles de présenter une activité stimu-
latrice sur le systéme de défense de I'organisme
humain, et d'évaluer, par des méthodes fines et
quantitatives (biologie moléculaire) les méca-
nismes par lesquels ces produits stimulent le
systéme immunitaire.

Les objectifs sont donc:

1- Sélectionner les souches bactériennes utili-
sées commercialement, dont les propriétés
probiotiques sont déja connues.

2- Extraire leurs composantes potentiellement
probiotiques  (lipopolysaccharides (LPS),
exopolysaccharides (EPS), peptides, ADN).
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3- FEtudier, par des tests immunologiques, les
activités de ces produits sur différents types
de réactions immunitaires, caractérisées par
l'activation de cytokines considérées comme
indicatives. :

Au cours de la derniére année, la mise au point
de l'extraction des EPS et les analyses chro-
matographiques ont été entreprises. La mise au
point de méthodes immunologiques a égale-
ment été effectuée. Un traitement d'irradiation a
également été déterminé afin de limiter les
dommages cellulaires pour les études subsé-
quentes. Une relation avec un industriel nous
permettra dans l'avenir d'étudier des souches
bactériennes utilisées commercialement.

e Laboratoire de

Jean-Frang_)is Laliberté

Interaction hdéte-virus: le virus de la
mosaique du navet et Dinitiation de la
traduction

Les virus &4 ARN de polarité positive confisquent
certains processus cellulaires pour soutenir leur
réplication. Un de ces processus est la synthese
protéique ou les ARN viraux doivent étre
traduits de préférence aux ARNm cellulaires.
Derniérement, nous avons mis en évidence une
interaction entre la protéine virale liée au
génome (VPg) du virus de la mosaique du navet
(TuMV) et le facteur eukaryotique de I’initiation
de la traduction (eIF) 4E d’Arabidopsis thaliana.
Ce facteur lie la structure coiffe m'GpppN (ou N
est un nucléotide quelconque) située en 5° des
ARNm. Il est de plus un facteur cl¢ dans la
régulation de !’initiation de la traduction. Dans
cette proposition de recherche, nous voulons
caractériser plus a fond I’association de la VPg
avec eIlF4E. Nous voulons déterminer
I'importance de ce complexe dans la patho-
genése virale et de sa conséquence sur la
physiologie de la plante.

AVANCEMENT DES TRAVAUX

Notre programme de recherche porte sur la
biologie moléculaire du TuMV et sur les
relations “héte-virus”. Le TuMV est le plus
important virus & infecter les cruciféres et
second en importance pour les pertes causées
aux cultures par les maladies virales (Tomlison
1987, Ann Appl Biol 110:661-681). Le TuMV
est un potyvirus, le plus grand groupe des virus
phytopathogénes, et il est membre du super-
groupe associé aux picornavirus (€.g. virus de la
poliomyélite) (Riechmann et al. 1992, J Gen
Virol 73: 1-16. Nous avons séquencé tout le
génome viral (Nicolas et Laliberté 1992, J Gen
Virol 73:2785-2693). Celui-ci est une molécule
d’ARN de 9839 nucléotides de polarité positive.
Cet ARN code pour une poly-protéine de plus de
3000 acides aminés processée par trois
protéinases virales pour donner aux moins dix
protéines matures. Une de ces protéinases est la
VPg-Pro qui joue un rdle important dans la
maturation de Ia poly-protéine. De plus, la VPg-
Pro est une protéine «précurseur» qui, par auto-
protéolyse, libére la VPg (Laliberté ef al.) 1992,
Virology 190: 510-514. La VPg se retrouve liée
de fagon covalente a I’extrémité 5° I’ARN viral.
L’ARN viral serait donc traduit par un
mécanisme différent du modéle a balayage
(scanning) proposé pour les ARNm cellulaires
qui ont une coiffe a leur extrémité 5°. Nous
avons alors donné des évidences qu’un site
interne pour 1’entrée des ribosomes existait dans
la région 5° non-traduite de I’ARN viral (Basso
et al. 1994, J Gen Virol 75:3157-3165),
contournant le besoin d’une coiffe. Cette
démonstration nous a amenés a la question du
role de la VPg dans la traduction.

Afin de mieux définir le ou les roles de la VPg,
nous avons cherché des protéines cellulaires
pouvant interagir avec celle<ci. Pour leur
identification, nous avons utilisé le systéme du
double-hybride dans la levure et nous avons
criblé une banque d’ADNc d’A. thaliana
(Wittman et al. 1997, Virology 234: 84-89).
Cette “chasse a I’interaction”, confirmée par la
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suite par des expériences de liaison in vitro, a
révelé que la VPg interagit avec eIF(iso)4E. Par
la suite, nous avons montré que la VPg interagit
égalent avec I’elF(iso)4E de bl¢ et avec ¢IF4E
d’A. thaliana, un isomére de elF(iso)4E. La VPg
provenant de deux autres potyvirus a aussi €té
testée et elles aussi interagissent avec le facteur
d’initiation. Ceci suggére que I’interaction VPg-
¢IF4E est un phénoméne touchant tous les
potyvirus, et pas seulement le TuMV. La
formation du complexe VPg-¢IF4E est inhibée
par ’analogue de la coiffe m'-GTP mais non par
le GTP, suggérant que la VPg, de fagon
quelconque, agisse comme une coiffe. Le
domaine d’interaction sur la VPg a été délimité a
une région d’au plus 30 acides aminés. Cette
région est trés conservée chez les potyvirus et
comprend la tyrosine qui lie PARN viral. Le
remplacement d’un résidu aspartique présent
dans cette région par un résidu alanine,
glutamique ou asparagine abolit complétement
Iinteraction avec le facteur. L’importance
biologique de cette interaction a été examince.
Des plants de Brassica perviridis ont été
transfectés par bombardement particulaire avec
le plasmide p35Tunos (un clone d’ADNc
infectieux de TuMV) et avec p35TuD77N, un
dérivé de p35Tunos mais qui contient la
mutation du résidu aspartique abolissant
I’interaction avec elF(iso)4E. Aprées 20 jours, les
plants transfectés avec p35Tunos ont montré des
symptomes d’infection alors que les plants
infectés par p35TuD77N n’en présentaient pas.
Des protoplastes de Nicotiana tabacum
transfectés avec p35Tunos ont montré un baisse
de I’incorporation de méthionine->*S dans les
protéines, évidence que le virus cause une
inhibition de la traduction des ARNm
cellulaires. Cette baisse de ’incorporation ne
s’est toutefois pas produite dans les protoplastes
transfectés avec p35TuD77N. Ces résultats
suggérent donc que I'interaction VPg-eIF4E soit
un élément important pour la production virale
et le contrdle traductionnel (Léonard er al.,
soumis a J Biol Chem).

e Laboratoire de Francois Lépine

Etude du spectre d’activité de Desulfito-
bacterium frappieri

La bactérie Desulfitobacterium frappieri pos-
séde une activité unique de déchloration vis-a-
vis le pentachlorophénol, a savoir la capacité de
déchlorer ce type de composés aux positions
ortho, meta et para. Le spectre d’activité de cette
bactérie a été étudié pour voir si cette bactérie a
également la capacité de dégrader ou de
transformer d’autres composés organochlorés
polluants. Des molécules organochlorés mo-
déles, présentant des ressemblances structurales
avec le pentachlorophénol, ont également été
utilisées pour mieux définir les parametres
régissant I’activité de cette bactérie.

Réaction de phtalates avec I’oxygéne dans la
cellule de collision d’un triple quadrupole

Les phtalates sont des composés polluants ayant
un potentiel modulateur endocrinien. Ces
composés sont souvent analysés par chroma-
tographie couplée a la spectrométriec de masse.
Ces composés fragmentent cependant énor-
mément dans la source de ces appareils et
générent des fragments qui donnent peu
d’indications sur la structure du produit de
départ. Une nouvelle approche a été
expérimentée qui consiste a faire réagir ces
composés avec l’oxygeéne dans la cellule de
collision d’un spectrométre de masse de type
triple quadrupole. Cette étude a aussi permis une
meilleure compréhension des réactions des
phtalates avec ’oxygene présent a 1’état de trace
dans la source des spectromeétres de masse.

Etude des rhamnolipides de Pseudomonas
aeruginosa

Une certaine souche de Pseudomonas aeru-
ginosa a démontré une capacité de dégrader des
hydrocarbures aromatiques polycycliques tout
en produisant des biosurfactants. Ces composés
présentent un grand intérét dans une optique de
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bioremédiation, car ils augmentent la bio-
disponibilité¢ de ces composés hydrophobes en
augmentant leur solubilité apparente dans I’eau.
Ces biosurfactants sont des mélanges de
rhamnolipides difficiles & séparer et a identifier.
Conjointement avec le Dr Villemur, nous avons
mis au point une technique simple d’analyse de
ces rhamnolipides par chromatographie liquide
couplée a la spectrométrie de masse.
Isolement d’une enzyme bactérienne
hydrolysant les parabénes

Les parabénes sont des composés antibactériens
trés largement utilisés en pharmaceutique et
dans I’industrie cosmétique. Ces composés sont
des esters de ’acide 4-hydroxybenzoique. Nous
travaillons a isoler une enzyme bactérienne
produite par unme souche de Pseudomonas
cloacae qui posséde la capacité de croitre dans
des milieux contenant de fortes concentrations
de parabénes. Cette bactérie posséde une
enzyme qui coupe le lien ester des parabénes, les
transformant en acide 4-hydroxybenzoique,
lequel est ensuite dégrade.

Etude de la réaction des énols sylilés de
malonates avec ’oxygene

Lors de réaction de sylilation de dérivés de
’acide malonique, ces derniers forment des
énols sylilés lorsque la réaction est effectuée
avec le BSTFA et la pyridine. Ces conditions
sont celles normalement utilisées pour dérver
des composés organiques avant une analyse par
chromatographie en phase gazeuse. Dans ces
conditions, les énols sylilés des dérivés de
Pacide malonique réagissent avec l’oxygéene
présent dans l’espace de téte d'un vial de
dérivation pour générer des  COmMPpOSES
décarboxylés et un ester disylilé du carbonate. 1
est important de comprendre cette réaction qui
peut étre source d’artéfacts analytiques.

Dégradation de composés phénolés par un
consortium anaérobie

Certains effluents spécifiques de raffineries de
pétroles contiennent de fortes concentrations de
composés phénolés comme le phénol et des
crésols. Ce projet consiste a utiliser un consor-
tium mixte contenant des bactéries capables de
dégrader le phénol, I’o- et le p-crésol dans un
réacteur anaérobie de type UASB. Une étude sur
la bicaugmentation de boues granulaires avec ce
consortium mixte a été entreprise en utilisant
différentes techniques comme [’accrétion et
’encapsulation.

D’excellents taux de dégradation ont été
obtenus, notamment avec cette derniére
méthode.

o Laboratoire de Rolf Morosoli

Construction d'un vecteur d'expression,
sécrétion pour Streptomyces lividans (Etudiant
4 la maitrise impliqué: Donald Tremblay)

Un vecteur navette entre Escherichia coli et
Streptomyces lividans est en train d'Stre
construit. Il contient un promoteur fort, un
double peptide signal permettant la sécrétion des
produits des genmes, une cassette de clonage
multiple. Il contient aussi dans certain cas une
séquence qui code pour le domaine de fixation a
la cellulose qui va permettre de purifier la
protéine recombinante fusionnée a ce domaine
sur colonne de cellulose. Ce vecteur pourra étre
utilisé pour la production de protéines hétéro-
logues d'intérét dans Streptomyces lividans qui
est TecOnnu comme un micro-organisme capable
de sécréter de grandes quantités de protéines.

Analyse du systéme de sécrétion des protéines
chez Streptomyces lividans par mutagenése
par transposons (Etudiant a la maitrise
impliqué: Alain Alary)
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Dans une souche de Streptomyces lividans
xylanase négﬁiive a été inséré au niveau du
chromosome une copie du géne de la xylanase A
sous le contrdle du promoteur du géne secA qui
est impliqué dans le systtme général de
sécrétion des protéines de S. lividans. Ainsi par
cette construction nous pouvons analyser la
sécrétion de la xylanase dont géne est utilisé ici
comme géne rapporteur. En introduisant des
éléments de transposition au hasard dans la
souche nous pouvons en mesurer les effets
directement sur la sécrétion de la xylanase. Au
moyen de sondes appropriées, le géne
interrompu sera identifié et séquence.

Mise en évidence d'un second site
d'attachement des ribosomes dans certains
génes de Streptomyces lividans (Etudiante a la
maitrise impliquée: Hania Kébir)

Un second site d'attachement des ribosomes a
été mis en évidence qui augmente considé-
rablement le niveau de translation des ARN
messagers qui le contienne. Cette nouvelle
séquence a été étudiée quant a sa composition
nucléotidique, sa position sur 'ARN messager
par rapport au codon d'initiation de la traduction
et a son effet sur le niveau de traduction des
ARN messagers.

consommant de l'eau du robinet préparée a partir
du fleuve Saint-Laurent et de déterminer s'il y a
une différence dans la séroprévalence de cer-
taines maladies entériques (hépatite A, giardiase
et cryptosporidiose). Lors de la premiére phase
du projet, nous avions estimé a l'aide de modéles
de risque que plus des deux tiers des villes
s'approvisionnant dans le fleuve Saint-Laurent
ne rencontraient pas les normes américaines.

L

e Laboratoire de Fralncois Shareck

l_'_ Laborgtoire de Pierre Payment

Etude épidémiologique des effets sur la santé
de la consommation d'eau du robinet
préparée a partir des eaux du fleuve Saint-
Laurent

Notre hypothése de recherche est que les
populations qui s'approvisionnent en eau potable
dans le Saint-Laurent sont & risque de maladies
transmissibles par I'eau et que ce risque est
fonction de la qualité de cette eau et du
traitement appliqué. L'objectif du projet est
d'évaluer les risques de maladies transmises par
la voie hydrique chez des populations

Analyse des promoteurs des génes du
complexe xylanolytique de Streptomyces
lividans. (M. Hernandez-Pérez)

Les promoteurs des génes xinA, xinB, xinC,
msiK, bxIE et bxIR ont été localisés au cours
d’expérience d’extension de I’amorce. L’ARN
messager de diverses souches de streptomycetes
a été isolé et a servi a réaliser ces expériences.
Les résultats ont permis de confirmer la position
des promoteurs en particulier par rapport au site
d’attachement de la protéine BxIR qui régule
I’expression des génes.

Analyse du protéome de Streptomyces lividans
(S. Trudel)

L’analyse du protéome consiste a visualiser
d’une part, ’expression des génes en séparant
les protéines encodées par différentes méthodes

.d’électrophorése. D’autre part, la détermination

de la séquence en acides aminés de peptides
issus de ces protéines permet de définir Ia
fonction des génes au cours de conditions de
croissance particuliéres. Ce projet vise a assigner
une fonction aux génes composant le génome
des streptomycetes.

Purification et caractérisation de la protéine
BxIE de Streptomyces lividans (V. Hay)

L’analyse de la séquence de 1’opéron bx!/ de S.
lividans a révélé que le géne bxIE encode pour
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une protéine ancrée dans la paroi de la bactérie
qui servirait a fixer les disaccharides. Le projet
consiste a purifier cette protéine et a la
caractériser afin de confirmer son role.

Analyse de la protéine BxIR de Streptomyces
lividans (M. Raposo, R. Dubuc, D. Kluepfel,
C. Dupont, R. Morosoli)

La protéine BxIR, identifiée dans le locus bxl,
posséde, a son extrémité N-terminale, un
domaine de fixation a I’ADN. Celui-ci permet a
la protéine de se fixer de maniére spécifique a
un palindrome de 11 nucléotides retrouvé en
amont des promoteurs des génes du complexe
xylanolytique de Strepromyces lividans. Le
projet consiste a caractériser I’affinité de cette
protéine pour son site d’attachement sur ’ADN
et & définir exactement la région protégée au
cours d’expérience de protection de I’ADN.

Etude des génes bxIR et bxIS de Streptomyces
lividans (A. Berthe)

Les geénes bxIR et bxlS localisés en amont du
locus bxI de S. lividans encodent pour des
protéines de régulation des génes du complexe
xylanolytique. Ces geénes ont été clonés dans
différentes souches et les résultats ont démontré
que la protéine BxIR posséde effectivement une
fonction d’activation de I’expression des génes
xin. Par contre, la protéine BxIS ne semble pas
étre 1mpliquée dans la régulation de ces génes
puisque sa surexpression ne modific pas le
phénotype des souches transformées quant 4 leur

activité enzymatique.

Développement de souches hyper produc-
trices de cellulases (L.Trempe)

Ce projet consiste a construire des souches de
streptomycetes produisant de grandes quantités
de cellulases en vue d’une application indus-
trielle. Plusieurs souches mutantes transformées
avec des constructions plasmidiques améliorées
sont étudiées a ’échelle de fermenteurs de 14

litres afin de produire suffisamment d’enzyme
pour procéder aux essais.

Lo Laboratoire de Claire Simard ﬂ

Function of bovine herpes virus 1 genes in
viral replication and pathogenesis

Ce projet vise essentiellement & supprimer du
génome du virus herpes bovin 1 des genes
potentiellement requis & la réplication virale
dans le but de créer des virus inaptes a se
répliquer in vivo (rep-). Au cours de l'année 98-
99, nos objectifs €taient de démontrer que les
ORFs UL6, UL12, UL25, UL28, UL33 et UL51
du génome du virus herpés bovin 1 (VHBI)
étaient fonctionnels, c'est-a-dire qu'ils étaient bel
et bien transcrits puis traduits dans les cellules
infectées. Au niveau transcriptionnel, nous
avons d'une part réalisé des hybridations de type
Northern des ARNSs totaux isolés de cellules
infectées pour différents temps avec le VHBI1 en
utilisant des sondes spécifiques représentant I'un
ou l'autre ORF, ce qui nous a permis d'identifier
le transcrit spécifique a chaque ORF, tout en
déterminant sa cinétique d'expression. D'autre
part, nous avons procédé a l'identification du site
d'initiation de la transcription de chaque ORF
par des tests de protection a la nucléase S1. Pour
pouvoir identifier les produits de synthése de
chaque ORF, nous avons procédé au
développement de sérums monospécifiques suite
a lexpression individuelle des 6 séquences
codantes chez E. coli, suivi de I'immunisation de
sourls avec les protéines recombinantes
purifiées. Les antisérums ont ensuite été utilisés
pour déterminer la cinétique d'expression des
protéines virales ciblées par immunodétection de
transferts de type Western de lysats protéiques
de cellules infectées avec le VHBI1 pour
différents temps. Mentionnons que les résultats
de ces travaux sont encore fragmentaires car il
s'est avéré que certaines des protéines virales
étaient insuffisamment abondantes pour éEtre
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détectées par colorimétrie, et nous avons opté de
recourir 4 une méthodologie beaucoup plus
sensible, la chemiluminescence.

Par ailleurs, nous avons initi¢é les travaux
nécessaires pour le développement de lignées
eucaryotiques exprimant de facon inductible
I'une ou l'autre protéine virale sous sa forme
native. Pour ce faire, les séquences codantes
complétes d'intérét ont été insérées dans le
vecteur d'expression eucaryotique inductible
pRetroTet-Off puis les plasmides recombinants
ont été utilisés pour transfecter de fagon stable
des cellules hétes du VHBI1. Quelques-unes des
lignées requises a l'étude ont été récemment
sélectionnées et sont en cours de caractérisation.

Ingénierie génétique d'un vecteur viral
inoffensif pour le développement d'un vaccin
polyvalent pour le bétail

Ce projet vise essentiellement & créer un vaccin
recombinant polyvalent constitué¢ d'un mutant du
VHB1 qui soit totalement incapable de se
répliquer invivo (tout en ¢étant vivant et
infectieux), qui soit incapable d'exprimer la gE
(de sorte que les animaux vaccinés puissent €tre
sérologiquement discriminés de ceux natu-
rellement infectés avec le VHBI) et enfin, qui
soit de plus capable d'exprimer les antigénes
majeurs du virus respiratoire syncytial bovin
(VRSB) et du virus de la diarrhée virale bovine
(VDVB), Au cours de I'année 98-99, nous avons
réussi 4 amplifier la séquence codante complete
du géne codant la glycoprotéine F (gF) du
VRSB, par réverse transcription du génome viral
du VRSB suivi d'une réaction de polymérisation
en chaine. L'amplicon a été cloné dans un
plasmide puis séquencé totalement pour
s'assurer de l'absence de mutations indésirables.

Par ailleurs, nous avons entrepris la
caractérisation de deux promoteurs poten-
tiellement forts du VHB1 afin de les utiliser
pour réguler l'expression des antigénes du VRSB
et du VDVB, chez la chimére virale. Enfin, nous
avons aussi entrepris de développer un sérum
monospécifique anti-gE car un tel sérum sera
requis pour démontrer que la chimére virale

n'exprime pas la gE. Pour obtenir ce sérum, la
protéine gE du VHBI a été produite en grandes
quantités chez E. coli, puis purifiée par
chromatographie d'affinité; des souris seront
sous peu immunisées avec cet antigene.

e Laboratoire de Michel Sylvestre _ ﬂ

Etudes biochimique génétique et moléculaire
de la voie catabolique microbienne des
biphényles polychlorés

L'objectif ultime de cette programmation de
recherche est de comprendre les mécanismes
évolutifs a I’origine de nouvelies voies cata-
boliques chez les bactéries et d’appliquer ces
connaissances au développement de bactéries
capables de dégrader efficacement les polluants
récalcitrants. Ce projet est financé par une
subvention CRSNG (volet recherche) et une
subvention CRSNG (volet stratégique).

Les chlorobiphényles (BPC) comprennent 209
congénéres qui different selon lIa position et le
nombre d’atomes de chlore sur la molécule de
biphényle. Un certain nombre de ces congéncres
est dégradé par la voie catabolique du biphényle
chez les bactéries. Cette voie comprend quatre
enzymes pour convertir les chlorobiphényles en
chlorobenzoates. Pendant I’année écoulée, les
principaux volets considérés étaient les suivants.
1- Identifier précisément le spectre d’activité des
deux premiers enzymes de la voie catabolique du
biphényle (soit la dioxygénase du biphényle et la
2,3-dihydro-2,3-dihydroxybiphényle ~ 2,3-déshy-
drogénase) de trois souches bactériennes distinctes
ainsi que le spectre d’activité d’enzymes homo-
logues impliqués dans la dégradation du naph-
taléne. Le but de cette étude était de connaitre les
limites catalytiques de ces enzymes envers les
congénéres BPC et de voir les possibilités de
substituer les enzymes natifs par des enzymes
homologues ayant des propriétés catalytiques
complémentaires a celles des enzymes natifs. 2-
Identifier les composants de la dioxygénase du
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biphényle qui déterminent la spécificité de
Penzyme envers les congénéres BPC. 3- Amorcer
un programme de mutagénése aléatoire pour
obtenir des enzymes mutants plus performants. 4-
Amorcer une étude le la régulation de la voie
catabolique du biphényle de la souche de
Comamonas testosteroni B-356.

1- Spectre d’activité de la dioxygénase du
biphényle, de la dioxygénase du naphta-
Iéne, de la 2,3-dihydro-2,3-dihydroxy-
biphényle 2,3-déshydrogénase et de la
1,2-dihydro-1,2-dihydroxynaphtaléne
déshydrogénase

Nous avons purifi€¢ les deux premiers enzymes
de la voie catabolique du biphényle de
Comomonas testosteroni B-356, Burkholderia
cepacia LB400 et Rhodococcus globerulus P6
ainsi que la dioxygénase du naphtaléne et la 1,2-
dihydro-1,2-dihydroxynaphtaléne  déshydrogé-
nase de Pseudomonas putida G7 et nous avons
déterminé leurs propriétés catalytiques envers
quelques congénéres BPC et dérivés métabo-
liques de ceux-ci. Notre laboratoire est le
premier a montrer que le deuxiéme enzyme de la
voie catabolique du biphényle est un enzyme a
tres large spectre de substrats incluant les
métabolites résultant de [’oxygénation du
4.4’,5,5 -tétrachlorobiphényle que seule Ila
dioxygénase du biphényle de la souche LB400
peut oxygéner. Ces résultats indiquent qu’il ne
sera pas nécessaire de développer une 2 3-
dihydro-2,3-dihydroxy-biphényle 2,3-déshydro-
geénase mutante pour augmenter la performance
catabolique des bactéries qui dégradent les BPC.
Cependant la dioxygénase du biphényle est un
enzyme limitant le processus de dégradation et
son spectre d’activité varie selon sa provenance.
Il sera donc nécessaire d’amorcer un programme
de mutagénése de cet enzyme. Le protocole de
recombinaison in vitro de génes homologues
codant pour des enzymes dont les spectres
d’activité sont complémentaires sera sans doute
la démarche Ia plus fructueuse.

2- Identification des composants de la dio-
xygénase du biphényle qui déterminent la
spécificité de D’enzymes envers les
congéneéres BPC

La dioxygénase du biphényle est un enzyme
complexe comportant trois composant, une
réductase, une ferrédoxine et une oxygénase qui
est constituée de deux sous-unités o et . Par
génie génétique, nous avons construit des
dioxygénases du biphényle recombinantes
hybrides comportant des composants provenant
de dioxygénases du biphényle de différentes
souches bacténiennes. Des travaux antérieurs
laissaient croire que la partie c-terminale de la
sous-unité¢ o ¢tait la seule région de I’enzyme
responsable de la spécificité envers les
chlorobiphényles. Nos travaux montrent clai-
rement pour la premicére fois, que la structure de
la sous-unit¢ [ peut aussi influencer la
specificité de la dioxygénase envers les BPC.
D’autre part en collaboration avec J. Powlowski
de Concordia et J. Bolin de perdue, nous avons
travaillé a la purification et la cristallisation du
composant oxygénase de la dioxygénase du
biphényle afin d’en connaitre éventuellement sa
structure. Cette information nous permettra de
mieux comprendre les interactions enzyme-
substrat.

3- Amorcer un programme de mutagénése
aléatoire pour obtenir des enzymes
mutants plus performants

Nous avons mis au point la technique de ‘DNA
shuffling” et nous avons construit plusieurs
plasmides pour faciliter la sélection éventuelle
de dioxygénases du biphényle mutées plus
performantes envers les congéneres BPC les
plus récalcitrants.

4- Etude de la régulation de la voie
catabolique du biphényle de la souche
B-356

L’analyse de séquence de la région codant pour
les enzymes de dégradation du biphényle de la
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souche B-356 a révélé¢ la présence d’un gene
désigné ORFO, susceptible d’étre impliqué dans la
régulation de la transcription des genes de cette
voie catabolique. Nous avons au cours de I’année,
cloné le géne ORFO, séquencé ce gene au complet
et purifié la protéine ORFO par chromatographie
d’affinité. La protéine est donc préte pour qu’on
puisse en déterminer la fonction.

e Laboratoire de Peter Tijssen

— -
— o e— — ——

Les travaux de virologie moléculaire effectués
dans mon laboratoire reposent sur I'étude de
trois virus: parvovirus porcin (PPV), le virus de
la diarrhée virale bovine (BVDV) et les
densovirus (entomoparvovirus). Nous étudions,
dune part les mécanismes moléculaires
impliqués dans l'infection et d'autre part, la
relation structure-fonction des protéines de
capside virales. Nous cherchons a déterminer la
structure 3D des deux parvovirus ainsi que
certaines protéines non-structurales. Nous
travaillons également a déterminer la structure
de la gp53 du BVDV afin de raffiner un nouveau
type de vaccins.

Base moléculaire du tropisme du parvovirus
porcin (PPV)

Le parvovirus porcin cause des problémes
reproducteurs chez le porc. Afin de mieux
comprendre le rdle des acides-aminés
caractérisant les virus pathogénes, nos travaux
ont pour objectif d'élucider quelles sont les
interactions virus—cellules impliquant ceux-ci.
Nos travaux récents ont démontré que les
différences moléculaires qui caractérisent les
souches de PPV sont uniquement localisées au
sein des protéines structurales (Bergeron, Hébert
et Tijssen, 1996). De plus, nous avons développé
un systéme cellulaire in vitro permettant de
distinguer la souche vaccinale des souches
pathogéniques. Ce systéme nous permet ainsi
d'étudier la permissivité¢ des cellules pour des
souches chimériques et/ou mutantes produites en

laboratoire. C'est ainst que nous avons démontr¢,
par la construction de virus chimériques, qu'un
maximum de trois acides-aminés localisés dans
VP1/2 sont nécessaires a la différence de
permissivité observee.

Création d'un vaccin recombinant sous-
unitaire composé de la gp53 du BVDV

Bien que le BVDV soit le pathogéne principal
chez les bovidés (pertes de 10M$ annuellement),
les souches étaient néanmoins peu virulentes
comparativement aux souches ayant fait
apparition au Québec en 1993. Nous avons
caractérisé ces souches et nous avons démontré
que de nouveaux vaccins étaient requis. Nous
travaillons présentement a la préparation d'un
vaccin sous-unitaire dans différents systémes
d'expression (baculovirus, Pichia, Sindbis).

Organisation génomique et stratégie de
transcription des densovirus

Les densovirus sont des parvovirus d'insectes
trés différents des autres parvovirus tant sur le
point de vue de I'organisation génomique que de
la stratégie de transcription. Nous sommes
présentement a étudier la régulation de la
transcription des genes de la capside virale afin
d'optimiser l'expression dans un systéme
baculovirus. Les protéines ainsi produites s'auto-
assemblent lors de l'expression et peuvent
devenir un véhicule pour l'expression d'épitopes
de virus pathogeénes afin de créer un vaccin
efficace et sans danger pour les animaux ou pour
les humains.

Equipe de recherche: Stéphane Faubert (OPV),
Benoit Hébert (PPV), Mohamed Laakel (PPV),
Philippe Raymond (BVDYV), Isabelle Turgeon
(BVDV).
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’L Laboratoire de Richard Villemur

Isolement du géne codant pour la désha-
logénation du pentachlorophénol de la souche
Desulfitobacterium frappieri PCP-1

Une sonde oligo dégénérée déduites de la région
N-terminal de la déshalogénase de la souche
PCP-1 nous sert actuellement pour le clonage du
gene.

(Francine Turcotte-Rivard en collaboration avec
les laboratoires de Jean-Guy Bisaillon, et Réjean
Beaudet)

Détection, suivi et énumération de micro-
organismes dans des bioprocédés de dégra-
dation de polluants

a) Approche PCR et PCR quantitatif: détection
de la souche PCP-1 dans un traitement
slurry eau/sol dégradant le pentachloro-
phénol.

(En collaboration avec les laboratoires de
Jean-Guy Bisaillon, Frangois Lépine, et
Réjean Beaudet)

b) Approche hybridation in situ couplé avec la
cytométriec en flux: Un protocole d'hybri-
dation in siru a été établi pour la souche
PCP-1. Détection de la souche PCP-1 dans
des flores microbiennes complexes.
(Marie-Noél da Silva, et Anna-Mana
Donetti en collaboration avec le service de
Cytométrie - Yves St-Pierre et Marcel
Desrosiers)

c) Approche géne reporteur couplé avec la
cytométric en flux: Introduction du gene
codant la protéine fluorescente (GFP) dans
une souche de Pseudomonas aeruginosa
capable de produire du biosurfactant et
dégradant des hydrocarbures aromatiques
polycycliques (HAP).

(Anna-Maria Donetti en collaboration avec
le service de Cytométrie - Yves St-Pierre et
Marcel Desrosiers).

Etude de souches bactériennes productrices
de biosurfactants et dégradant les HAPs, et
étude de réacteur a deux phases liquides

Nous avons une souche modele de Pseudomonas
aeruginosa qui produit du biosurfactant et
dégrade des HAPs. Une comparaison entre cette
souche et un mutant non-producteur de
biosurfactant est en cours au niveau de la
croissance sur des substrats hydrophobes pour
comprendre le rdle des biosurfactants. Cette
étude a un impact important sur la modélisation
des réacteurs a deux phases liquides.

(Eric Déziel, et Anna-Maria Donetti en
collaboration avec les laboratoires des Drs Jean-
Guy Bisaillon, Frangois Lépine et Réjean
Beaudet, et Yves Comeau de I’Ecole
Polytechnique de Montréal.)

Etude de la biodiversité microbienne dans des
bioprocédés de dégradation du PCP

Deux bioréacteurs de sol activé dégradant le
PCP ont été suivis lors de l'activation du sol.
Nous avons suivi l'apparition du géne pcpB, un
des génes clés de la dégradation du PCP. Nous
avons aussi suivi le changement de la flore
microbienne en regardant les profils des geénes
168 ribosomals.

(Maude Beaulieu, étudiante, et en collaboration
avec le groupe de Réjean Samson et Louise
Deschénes de I’Ecole Polytechnique de
Montréal)

Mise au point de méthodes de détection
rapide de bactéries dans des produits
pharmaceutiques

Nous avons établi des protocoles d'extraction
des micro-organismes des produits pharma-
ceutiques, Les micro-organismes ainsi extraits
ont été filtrés et colorés avec de l'acridine
orange. Les micro-organismes ont été observés
par microscopie épifluorescente.

(Marie-Claude Guay en collaboration avec la
compagnie Hoechst-Marion-Roussel 4 Laval.
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Détection rapide de la sensibilité des micro-
organismes aux antibiotiques par cytométrie

Nous avons établi un protocole de détection
rapide de mort cellulaire des bactéries aprés
traitements a des antibiotiques a l'aide de deux
fluorochromes de mortalité. Le protocole a été
appliqué avec succés a des échantillons d'urines
infectées. (Christian Gauthier, en collaboration
avec le service de Cytométrie - Yves St-Pierre et
Marcel Desrosiers)
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CONFERENCES PRONONCEES SUR INVITATION

"Utilisation des protéines laitiéres non destinées a la consommation humaine pour la fabrication de films
biodégradables, non toxiques et nutritifs"”

Monique Lacroix

Forum Novalait, St-Hyacinthe, Québec

Le 9 juin 1998

"Diagnostic de l'infection par le virus du SRRP: Isolement, sérotypage, génotypage et PCR, isolement
sérotypage et génotypage d'isolats cliniques du virus du SRRP"

Serge Dea

Journée INFO-technique porcine, BIOVET Inc., Auberge Godefroy, Trois-Riviéres, Québec

Le 16 juin 1998 '

"Application de la technique PCR pour le diagnostic de Mycoplasma hyopneumoniae"
Serge Dea

Journée INFO-technique porcine, BIOVET Inc., Auberge Godefroy, Trois-Riviéres, Québec
Le 16 juin 1998

"Le diagnostic de circovirus"

Serge Dea

Journée INFO-technique porcine, BIOVET Inc., Auberge Godefroy, Trois-Rivieres, Québec
Le 16 juin 1998

"The hemicellulases of Streptomyces lividans" (conférence principale)

Dieter Kluepfel

48“™ Congrés annuel de la Société canadienne des microbiologistes, Guelph, Ontario
Juin 1998

"Use of the Naphtalene degrading enzymes to degrade chlorobiphenyls"

Michel Sylvestre

3" International Symposium on Biosorption and Biodegradation, Prague, République Tchéque
Juillet 1998

"Removal of viruses and parasites during drinking water treatment"”

Pierre Payment

OCDE Workshop Interlaken ‘98 on molecular technologies for safe drinking water, Switzerland
Le 6 juillet 1998

"A global decline in microbiological safety of water : a call for action" (Report of the American
Academy of Microbiology)

Pierre Payment

OCDE Workshop Interlaken ‘98 on molecular technologies for safe drinking water, Switzerland

Le 7 juillet 1998
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"Molecular biology of PRRS virus"

Serge Dea

Round table with research team of Dr. Dong Wan Yoo, Guelph University, Ontario
Le 26 aoiit 1998 '

"Immunogenicity of an inactivated PRRSV vaccine"
Serge Dea

Vetrepharm-Bioniche Research Inc., London, Ontario
Le 27 aoiit 1998

"Distribution system impact on microbial diseases"

Pierre Payment

International Specialized Conference on drinking water distribution with or without disinfectant residual,
Mulheim an der Ruhr, Allemagne (IWSA, DVGW, AWWA, IWWW)

Le 29 septembre 1998

"Study of insect viruses in vivo and in vitro"

Serge Belloncik

National Institute of Hygiene and Epidemiology, Hanoi, Vietman
Le 29 septembre 1998

"Use of insect vitures in biological control"

Serge Belloncik

Faculté d'agriculture, Université de Cantho, Vietman
Le 1 octobre 1998

"Virus-host interaction: tumip mosaic potyvirus and initiation of translation"
Jean-Francois Laliberté

XIth International Crucifer Genetics Workshop, Hotel du Mont-Gabriel, Montréal, Québec
Le 5 octobre 1998

"Turbidity as an indicator of health effects"

Pierre Payment

8th National Conference on Drinking Water, Québec
Le 29 octobre 1998

"Etude des microorganismes dépollueurs: vers le développement de procédés plus performants de
dépollution”

Richard Villemur

Colloque organisé par l'organisme Réseau Environnement, Institut de Recherche en Biotechnologie,
Montréal

Le 19 novembre 1998

"Caractérisation du domaine catalytique de la xylanase A de Streptomyces lividans par mutagénese
dirigée"

Claude Dupont

Département de microbiologie et immunologie, Université de Montréal, Montreal

Le 22 janvier 1999

€63



INRS-Institut Armand-Frappier — Microbiologie et biotechnologie

"Secretion of Xylanase and Ribosome binding-site implications”
Rolf Morosoli

Conseil National de la Recherche, Ottawa, Ontario

Le 22 janvier 1999

"Propriétés antioxydantes et antimutagénes de micronutriments, d'extraits d'épices et de plantes
médicinales”

Monique Lacroix

Hoffmann-La Roche, Hétel Ritz, Montréal

Le 28 janvier 1999

"Diversité microbienne dans un bioprocédé de dépolllution”

Richard Villemur

Séminaire en Biotechnologie environnementale, Institut de Recherche en Biotechnologie, Montréal
Le 29 janvier 1999

"The effect of irradiation on physicochemical quality of fresh pork loins"
Monique Lacroix

11* International meeting on irradiation processing, Melbourne, Australie
Le 17 mars 1999

"Utilisation des biotechnologies dans le blanchiement des pates de papier"

Francois Shareck :
Facuité de médecine, Département de biochimie, Université de Sherbrooke, Sherbrooke
Le 30 mars 1999

"Research and development: Promising lines and needs"

Richard Villemur

1¥ Congrés International Innovation et Tendances en Biotechnologie, Centre des congrés, Laval
Le 19 avril 1999

"Removal of pathogens during drinking water treatment”

Pierre Payment

AWWA -Hawaii section Annual Meeting, University of Hawaii (Water Resources Research Center),
Honolulu, Hawaii

Le 2 mai 1999

"Epidemiological studies of waterborne diseases”

Pierre Payment

AWWA -Hawaii section Annual Meeting, University of Hawaii (Water Resources Research Center),
Honolulu, Hawaii

Le 7 mai 1999

"Evaluation de la réticulation de bio-films fabriqués a partir de protéines laitiéres par des méthodes
chimiques, physico-chimiques et biologiques"

Monique Lacroix

Forum Novalait, Ile Charron, Québec

Le 26 mai 1999
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RAPPORTS

BELLONCIK, S. Mission au Vietman. Rapport présenté au Ministcre des Relations Internationales du
Québec

DEA, S. "Evaluation of the immunogenicity of an inactivated PRRSV vacine", part II. Rapport final du
projet A, Vetrepharm Research Inc., London, Ontario, aoiit 1998

DEA, S. Rapport en vue du 2° renouvellement du projet sur le développement de tests diagnostiques pour
Mycoplasma hyopneumoniae. CORPAQ), décembre 1998

DEA, S. Rapport en vue du renouvellement du projet sur I'étude du Circovirus porcin type 2. MAPAQ, mai
1999

ELTIS, L., SYLVESTRE, M., POWLOWSKI, J., SNIECKUS, V. Engineering microorganisms for PCB
degradation. Rapport d’étape présenté au CRSNG pour ce projet stratégique

GIROUX, M., CHEVALIER, 1., MAURICE, E. and LACROIX, M. Antioxydant and vacuum packaging
effect on the sensory quality of cooked irradiated ground beef. MDS Nordion Int., 1998, 16 p.

LACROIX, M. Evaluation de la biodégradabilité d'un polymére protéique biodégradable fabriqué a partir
de la caséine du lait. CORPAQ, Rapport final, 1993

LACROIX, M. Formation d'un polymére protéique biodégradable fabriqué a partir de la caséine du lait.
CORPAQ, Rapport final, 1999

COMPTES RENDUS DE CONFERENCES

LETENDRE, M., LE TIEN, C., ST-GELAIS, D., ISPAS-SZABO, P., DELMAS-PATTERSON, G,
MATEESCU, M.A. et LACROIX, M. Biodégradabilité des biofilms a base de protéines laiticres. Forum
Novalait, Ile Charron, Québec, 26 mai 1999

LEVALLOIS, P., GOSSELIN, P., BARTHE, C., PAYMENT, P., CARIGNAN, G., et GINGRAS, S.
Projet-pilote de surveillance active des gastroentérites dans quatre municipalités québécoises. Comptes
Rendus 82, Conférence Nationale sur I'eau potable, Québec, Novembre 1998

MEHMANNAVAZ, R, PRASHER, S.O. and AHMAD, D. Development of a microbial
bicaugmentation system for contaminated soil. Compte rendu du 3° concours étudiant annuel du RESOL
(Réseau d'expertise sur les sols contaminés), 3: 1-12, 1998

OUATARA, B, LETIEN, C, YU, H., VACHON, C., MATEESCU, M.A. et LACROIX, M. Influence
de la réticulation et des formulations sur la perméabilité a la vapeur d'eau des films a base de protéines
laitiéres. Forum Novalait, Ile Charron, Québec, 26 mai 1999
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ARTICLES DE VULGARISATION

Monique Lacroix
- "L'ail sous toutes ses... gousses", La Presse, section La santé, le 29 novembre1998

- "30% des cancers sont reliés a des carences nutritionnelles”, Le Journal de Montréal, le 28 janvier
1999

- "Manger mieux, manger vitaminé", La Presse, le 31 janvier 1999

- "Les nutriments ajoutés dans les aliments", Le monde alimentaire, mars-avril 1999
- "Les aliments a valeur ajoutée: Un boom?", Le journal de 1'alimentation, avril 1999
- "Des herbes contre le cancer", Femmes Plus, mai 1999

- "Un secret de longévité?", Le Marché Express, mai 1999

MISSIONS A L'ETRANGER

Serge Belloncik

Mission de recherches et de collaboration au Vietnam organisée par le Ministére québécois de I’Industrie
et du Commerce et financée en partie par le Ministére québécois des Affaires Internationales. Du 20
septembre au 3 octobre 1998.

1. Visites et présentations de projets et besoins des laboratoires du ministére de la santé 4 Hanoi et a
Ho Chi Minh.
2. Planification de projets de collaboration avec le National Institute of Hygiéne and Epidemiology

(Hanoi) : Production de virus de I’encéphalite japonaise en culture cellulaire et obtention de
vaccins recombinant par génie génétique.

3. Visite des différents laboratoires et secteurs de 1’université de CanTho et identification des
différents problémes rencontrés en agro-alimentaire (maladies virales des crevettes, insectes et
des animaux d’élevage dont les porcs et les poulets).
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SERVICES A LA COLLECTIVITE

SERVICE DE MICROBIOLOGIE APPLIQUEE J

RESPONSABLES: JEAN-GUY BISAILLON
GUY MCSWEEN

Durant I'année 1998-1999, le Service de microbiologie appliquée (SMA) a vu sa clientéle augmenter
grandement, ce qui a résulté en un accroissement appréciable de sa visibilité en terme d'organisme apte &
répondre aux besoins de la communauté (publique, commerciale et industrielle).

En plus de répondre aux besoins des analyses de routine en microbiologie, la capacité et I'étendue des
connaissances scientifiques du service a aussi permis de solutionner des problémes rencontrés dans
l'industrie alimentaire de méme que dans certaines industries et laboratoires impliqués dans la qualité de
lenvironnement. Dans ces deux domaines, nous espérons pouvoir approfondir d'avantage dans le
développement de techniques qui permettront de combler et de résoudre les problémes actuels et & venir.

Nous avons également été impliqués dans I'évaluation de produits domestiques (appareils) et nous
espérons pouvoir éventuellement étre impliqués dans leur validation.

Dans le domaine des analyses de l'air, le SMA a connu un essor trés marque et nous travaillons
présentement 4 collaborer avec des compagnies opérant dans des systémes de ventilation et de
climatisation ainsi qu'avec des compagnies oeuvrant dans I'assainissement de I'air.

Enfin, en ce qui touche Ia recherche et le développement, des contacts potentiels ont été établis dans le but
de parfaire les connaissances et de trouver des solutions aux probleémes particuliers de I'industnie.

SERVICE DE MICROSCOPIE ELECTRONIQUE J

RESPONSABLES: PETER TIJSSEN
ROBERT ALAIN

Le service de microscopie électronique est un service a la recherche ainsi qu'un service a la collectivité
scientifique. Au cours de la derniére année, plus de 930 échantillons biologiques ont été traités en
coloration négative; plus de 200 de ceux~ci provenaient de l'extérieur. Il y a eu aussi plus de 150
échantillons enrobés en vue de coupes minces, dont 30 provenaient de I'extérieur.

Iy a eu plus de 1 200 photographies prises pour 300 heures d'utilisation du microscope électronique. Les
chercheurs et étudiants ont développés 365 films auto-radiographiques grce a notre appareil de
développement rapide.

Le service a servi 12 professeurs ou services de I'TNRS-Institut Armand-Frappier et 13 universités ou
compaghnies se sont prévalues de notre expertise. Parmi ces compagnies, quatre résident aux Etats-Unis et
les autres sont réparties a travers le Canada.
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SERVICE DE SYNTHESE DES OLIGONUCLEOTIDES J

RESPONSABLE: FRANGOIS SHARECK

Nous avons poursuivi nos activités dans le méme esprit que par le passé soit d’offrir un service de
synthése efficace. Nos objectifs principaux sont toujours la rapidité d’exécution et le coit des synthéses
afin de satisfaire la communauté scientifique de 1’Institut. En ce sens, la majorité des produits chimiques
sont maintenant achetés d’un nouveau fournisseur ce qui nous a permis de diminuer le prix de synthése a
$1.50 le nucléotide. Malgré cette baisse en vigueur depuis janvier 1999, nous avons réalisé des ventes de
$74,897.

L SERVICE DE SEQUENCAGE

RESPONSABLE: PETER TIJSSEN

Nous offrons un service de séquengage des acides nucléiques comme soutien pour la recherche
des professeurs. Ce service est aussi offert 4 des chercheurs externes. Les revenus totaux du
service sont d'environ $50, 000.

‘SERVICE DE DEPISTAGE DES MALADIES INFECTIEUSES ANIMALES

RESPONSABLE: ROGER RUPPANNER

L'unité de service "Dépistage des maladies infectieuses animales" comporte un volet pour les animaux de
la ferme; un volet pour les animaux de laboratoire et, un autre pour la biotechnologie cellulaire; le dernier
a une fonction de support aux chercheurs de I'INRS-IAF et a des clients externes a I'Institut.

Notre objectif est de prodiguer des services de dépistage des maladies infectieuses animales de haute
qualité et fiabilité; de satisfaire aux besoins de nos clients qui utilisent les résultats que nous leurs
soumettons comme base de décision; et de contribuer au progrés du dépistage des maladies infectieuses
animales par le biais du développement et du support a la recherche appliquée.

Les produits de notre unité de service sont les résultats des analyses et les conseils y afférents; ils
répondent 4 un besoin tantét de la communauté scientifique de I’Institut, tant6t de la collectivité
(population en générale). Les analyses sont faits sur des échantillons d’origine biologique et rei€vent
surtout du domaine de la microbiologie, en particulier de la virologie pour ce qui est des animaux de la
ferme et, de I'histopathologie pour ce qui est des animaux de laboratoire.

Au cours de l'année 1998-99 nous avons fait 8 600 épreuves sérologiques et 16 300 isolements et
identifications de virus & partir de spécimens provenant d'animaux de la ferme, surtout pour le compte du
Ministére de I'agriculture des pécheries et de l'alimentation. Nous avons également fournit des réactifs aux
laboratoires de pathologie animale de ce méme ministére et fait un grand nombre d'analyses similaires
pour des clients privés.
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Nous avons vendus des services d'analyses et/ou des produits biologiques a une vingtaine de chercheurs
de I'INRS-IAF ainsi qu'a un grand nombre de clients externes tel que des universités, des hopitaux, des
compagnies privées oeuvrant dans le domaine de la biotechnologie.

Le volet dépistage des maladies infectieuses chez les animaux de laboratoire a pris un essor vers la
rentabilité en adressant ses services a un plus grand nombre d'universités, d'hopitaux et, d'instituts de
recherches cliniques, tout en gardant les ressources humaines au niveau existant.

Le nombre total du personnel technique dans le service se situe a environs neuf personnes-années dont les
activités engendrent un revenu total de l'ordre de 600,000 $; les coiits de production de ces services sont
ainsi entiérement couverts. Pour les années a venir, l'unité de service "Dépistage des maladies infectieuses
animales" se donne le défi de s'engager sur la voie de la qualité totale, soit un mode opératoire qui peut
assurer la qualité et la continuité des divers services. '
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SUBVENTIONS ET CONTRATS OBTENUS

SUBVENTIONS

CRSNG ~ Subvention de recherche

Réjean Beaudet, Jean-Guy Bisaillon
"Etude microbiologique et biochimique de microorganismes anaérobies
impliqués dans la dégradation de composés aromatiques chlorés.

Serge Dea
"Facteurs de virulence des coronavirus hémagglutinants et valeur
vaccinale et diagnostique des protéines"

Claude Dupont
"Investigation and characterization of the mode of action of
hemicellulases from Streptomyces lividans"

Jean-Francois Laliberté
"Turnip mosaic potyvirus and gene expression”

Francgois Lépine

"Collision-induced oxygen addition reactions for analysis of
chlorinated xenobiotics in a triple quadrupole mass
spectrometer”

Rolf Morosoli
"Etude de la sécrétion des protéines chez Strepromyces lividans"

Francois Shareck
"Etude du complexe xylanolytique de Streptomyces lividans

Claire Simard
"Function of bovine herpes virus 1 genes in viral replication and
pathogenesis”

302508

36300 3

220008

253008

16 500 $

275008

231008

17600 $
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Michel Sylvestre
"Biochemical, genetics and molecular biological studies
of bacterial PCB degradation pathways"

Richard Villemur et Yves St-Pierre (CSH)
"The use of laser flow cytometry to study environmental
microorganisms in bioremediation processes”

330008

231008

CRSNG - Stratégique

l

Serge Dea, Maximilien Arella, Daniel Oth (Santé humaine)
"Développement d'un vaccin recombinant contre I'infection par
le virus du syndrome reproducteur et respiratoire des porcs (SRRP)

Dieter Kluepfel, Rolf Morosoli, Frangois Shareck et Claude Dupont
"Improvement of thermoresistance and thermic properties of xylanase
A of Streptomyces lividans"

Michel Sylvestre
"Engineering microorganisms for PCB degradation”

129982 §

110000 $

8692589

FCAR — Soutien aux équipes de recherche

Réjean Beaudet, Jean-Guy Bisaillon, Frangois Lépine
et Richard Villemur
"Etude de la biodégradation anaérobie du pentachlorophénol”

Dieter Kluepfel, Claude Dupont, Rolf Morosoli et Frangois Shareck
"Développement de bio-catalyseurs d'intérét industriel”

Jean-Francois Laliberté

"Identification et caractérisation de facteurs cellulaires interagissant

avec des protéines virales et pouvant participer au cycle de multiplication
du virus dans la cellule végétale"

32716 8

295008

18000 8
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FCAR-NOVALAIT-CQVB

Monique Lacroix

"Utilisation de protéines laitiéres non destinées a la
consommation humaine pour la fabrication de films
biodégradables, non toxiques et nutritifs"

47200 %

FONDATION ARMAND-FRAPPIER

Serge Dea
"Recherche sur les maladies infectieuses du porc”

950 $

CORPAQ

Serge Dea et Francois Shareck

"Expression génétique des protéines immunodominantes
et specifiques de Mycoplasma hyopneumoniae et
développement d'épreuves diagnostiques”

Monique Lacroix

"Evaluation des propriétés antioxydantes et
antimicrobiennes d'un bio-film d'enrobage sur la viande
de beeuf”

306508

276508
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r CORPAQ ET CQI — BIOMED INTERNATIONAL INC.

i

Claire Simard, Maximilien Arella

et Michel Trudel

COQI - Biomed International Inc.: partenaire
"Ingénierie, génétique d'un vecteur viral inoffensif pour le
développement d'un vaccin polyvalent pour le bétail”

45650 %

300009

FONDS INSTITUTIONNEL DE RECHERCHE (INRS-IAF-UQ)

Darakhshan Ahmad et Francois Lépine
"Etude de la biodégradation de certains composés organochlorés
comme l'atrazine et les BPC par des souches de Rhizobium"

Darakhshan Ahmad, Jean-Guy Bisaillon et Francois Lépine
"Biotransformatin de polluants organiques par la microflore intestinale
dans un modéle in vitro"

Darakhshan Ahmad

"Studies on natural and biotechnologically manipulated
PCB-biodegradatin genes and enzymes in Pseudomonas,
Rhizobium and E. coli"

50003

5700%

260008

| ECOLE POLYTECHNIQUE DE MONTREAL

chhard Villemur
"Etude de 1'évolution de la diversité microbienne durant un
procédé d'activation d'un sol contaminé au pentachlorophénol”

15728
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FONDS DE LA RECHERCHE EN SANTE DU QUEBEC

Pierre Payment et Jack Siemiatycki (Santé humaine)
"Microbial nisks associated with drinking water prepared from
the Saint-Lawrence river"

69930 %

| MINISTERE DES RESSOURCES NATURELLES DU QUEBEC

Claude Guertin

"Relations tritrophiques entre les insectes défoliateurs, les plantes
hétes et les organismes entomopathogénes: incidences sur les
doses d'application des préparations microbiennes"

Claude Guertin

"Etude du potentiel insecticide du granulovirus de la tordeuse
des bourgeons de I'épinette et son intégration comme outil

de lutte biologique"

250008

975008

FONDS DE RECHERCHE EN SANTE ANIMALE (FORSA)

Serge Dea

"Expression génétique des protéines structurales du virus
du SRRP: mise au point d'épreuves immunoenzymatiques
pour le dépistage du virus et de ses anticorps”

108008

r FEDERATION DES PRODUCTEURS DE PORCS DU QUEBEC

Serge Dea

"Expression génétique des protéines structurales du virus du SRRP:
mise au point d'épreuves immunoenzymatiques pour le dépistage
du virus et de ses anticorps"

10000 $
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BUREAU CANADIEN DE L'EDUCATION INTERNATIONALE

Monique Lacroix
"Irradiation de la caséine"

84008

BIOVET RECHERCHE INC.

Serge Dea

"Expression génétique des protéines structurales du virus
du SRRP: mise au point d'épreuves immunoenzymatiques
pour le dépistage du virus et de ses anticorps”

Serge Dea

"Expression génétique des protéines immunodominantes et
spécifiques de Mycoplasma hyopneumoniae et développement
d'épreuves diagnostiques”

Serge Dea
*Développement d'un vaccin recombinant contre l'infection par le
virus du syndrome reproducteur et respiratoire des porcs (SRRP)"

20000 $

200003

40000 $
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CONTRATS

MERCK FROSST CANADA INC.

Serge Belloncik ' 30008
"Conditionnement par production massive de cellules
de milieux de culture”

Serge Belloncik 49700 $
"Harvesting of CHO cells transfected with galanin receptors”

Claire Simard 363603
"Stable cell line production”

BIOENVELOP TECHNOLOGIES INC. ' J

Monique Lacroix 570008
"Mise au point d'un procédé d'enrobage pour la pizza"

NORDION INTERNATIONAL INC.

Monique Lacroix 25108
"Sensonial evaluation of irradiated food"

MAPAQ . J

Serge Dea 10500 $
"Caractéristiques biologiques, génomiques et sérologiques de
souches atypiques du virus du SRRP isolées au Québec”
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Serge Dea 10000 $
"Développement d'anticorps monoclonaux pour le sérotypage des
souches de circovirus porcin et le diagnostic immunohistologique”

Roger Ruppanner 369500 %
"Développement et mise au point de nouvelles technologies
d'analyses en virologie, sérologie et mycoplasmologie”

IPSEN

Peter Tijssen 548239 §
"PCR assay system for various HYATE:C fractions
for the routine PCR assay of these fractions”

GROOME CAPITAL INC.

Francgois Lépine 30008
"Evaluation of a future waste site in St-Ambroise, Québec”

SODEXEN

Frangois Lépine 500 3
"Biological activity markers study"

RHONE-POULENC RORER CANADA INC.

Maximilien Arella 125526 $
"Biological activity markers study”
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CONTRATS DE SERVICES

Service d'analyses d'eau
Responsable: Pierre Payment

Service d'analyses virologiques
Responsable: Roger Ruppanner

Service de biotechnologie cellulaire
Responsable: Roger Ruppanner

Service de dépistage des maladies animales
Responsable: Roger Ruppanner

Service de microbiologie appliquée
Responsable: Jean-Guy Bisaillon et Guy McSween

Service de microscopie électronique
Responsable: Peter Tijssen et Robert Alain

Service de séquencage
Responsable: Peter Tijssen

Service de synthése des oligonucléotides
Responsable: Frangois Shareck

212368

512479

307128

111 604 $

14433189

27056 S

15505 %

19284 $
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