Le clone, le diable,

et le moratoire

Jacques TESTART™

Du mythe & la réalité

Moyen supposé de créer le double ou d’acquérir I'immortalité, le
clonage est un mythe aussi vieux que 'humanité. Et la nature en a donné
I'exemple par la génération immémoriale de vrais jumeaux (environ qua-
tre pour mille naissances) [1]. Alors que 'homme sait depuis longtemps
cloner la plante par le bouturage, il n’a réussi que trés récemment 2
cloner la grenouille {1952) puis le mouton {1980) ou la souris (1983).
Mais il y a clonage et clonage,

— Le plus facile (et le plus efficace) consiste & séparer les premidres
cellules de lecuf divisé en deux lots, chaque moirié érant ensuite capable
d’évoluer puisque cetre technique copie ce que fair parfois la nature
{gémellité vrate).

— Plus compliqué : extraire le noyau d'une cellule embryonnaire pour
incroduire dans un ovule débarrassé de son matériel nucléaire. Le nouvel
embryon ainsi constitué aura les caractéristiques génétiques de celui qui
a déliveé les noyaux a greffer. Puisque celui-la comprair plusieurs cellules,
chacune susceptible de délivrer un noyau de méme contenu générique,
leur gretfe individuelle dans plusicurs ovocyres énucléés peut conduire 4
la construction d’autant de vrais jumeaux. L'avantage du transfert
nucléaire sur la simple bipartition est donc qu’il devient théoriquement
possible de reproduire un embryon en aurant d’exemplaires que cet
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embryon compte de cellules pourvoyeuses des noyaux. Ceci a été réalisé
chez les primares [2].

— Encore plus fort : faire la méme chose i partir de noyaux cellulaires
prélevés chez un individu adulte. C'est la nouveauté Dolly [3]. Elle per-
mettrait non seulement d’envisager un effectif illimité de copies puisque
les noyaux disponibles chez le donneur sont en nombre abondant mais
aussi de cloner un animal de qualiré éprouvée, ou un humain volonraire.
Clest-a-dire que cette forme achevée du clonage est la seule qui prenne
en compte fe choix du donneur (pour un étre humain) et 'appréciation
des caractéristiques qu'il a su réellement démontrer (le phénotype de
I'adulte résultant des interactions de l'information génétique avec un
environnement particulier).

Beaucoup de commentateurs ont ironisé sur le faible taux de réussite
de la manip écossaise (une Dofly pour 277 essais) en oubliant que tour
succes de ce genre est d’abord obtenu une premitre fois, et que cela
n'arrive qu'apres bien des tentacives infructueuses, Si bien que l'efficacité,
au moment d’une « premiére » est toujours exprimée par une fraction
dont le numérateur est 1 tandis que le dénominareur est trés élevé. Moins
de deux années aprés, bien d’autres moutons mais aussi des veaux et des
souris ont ét¢ ainsi reproduits et U'efficacité ateint déja quelques succes
pour cent tentatives. Mieux, des souris clonées sont devenues pourvoyeu-
ses de noyaux et ont généré leurs propres clones [4] c’est-a-dire que les
animaux clonés une premiére fois ont servi de donneurs de noyaux pour
(re)produire une nouvelle génération d’animaux identiques, lesquels ont
servi de donneurs, etc.

Ce qui devrait frapper dans Uirruption soudaine du clonage, c’est
I'absence de conceprs scientifiques nouveaux qui auraient permis cet
exploit [3]. Pour justifier la nouveaurd, er fui donner une base ration-
nelle, les biologistes ont mis en avant une manipulation originale des
cellules donneuses de noyaux car toute la difficulté du clonage consiste
a rétablir dans le noyau greffé des fonctions dont il n’est plus capable
depuis qu'il habite une cellule différenciée. Bien que l'information géné-
tique contenue dans le noyau soit la méme dans toutes les cellules du
corps, la part d’information utilisée par chaque cellule dépend en effec
de la fonction du tissu auquel cette cellule appartient. Les créareurs de
Dolly ont imaginé de maltraiter les cellules donneuses en les plagant
dans un milieu de culture appauvri avant d’introduire leurs noyaux dans
les ovules récepracles. Puis ils ont expliqué leur succes en admettant que
c’est cette privation de sérum sanguin dans la culture cellulaire qui aurait
restauré la totipotence du noyau, redevenu capable d’utiliser les infor-
mations de tout le génome comme le font les cellules embryonnaires.
L’annonce de nouveaux succés sans recourir 3 cet artifice [6] prive le
monde scientifique de sa prétention i savoir : encore une fois on est
capable d’agir avant d’avoir compris.
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Le clonage pour quoi faire ?

Le clonage des mammiferes n’est pas seulement un outdil de recherche
pour érudier la reprogrammation du génome cellulaire ou la différen-
ciation au cours de 'embryogenese. Clest aussi Je moyen de créer de
nombreux animaux d’élevage identiques afin d’évaluer dans les mémes
conditions 'influence de divers facreurs sur les normes de production.
C’est encore, bien stir, la procédure théoriquement la plus efficace pour
la sélection animale en reproduisant des individus de haute performance
sans passer par les loteries aléatoires de la procréation.

Cest enfin un artifice favorisant le transtert de géne (transgenése)
par manipulation de la cellule donneuse, comme il est arrivé pour le
mouton Polly. Dans ce cas, les cellules pourvoyeuses de noyaux ont été
modifides par I'addition d'un géne humain avec intention de faire pro-
duire des proréines humaines dans le lair de la brebis clonée.

Tous ces usages véeérinaires du clonage sont potenticllement appli-
cables a I'espece Eumaine, pourvu qu’on soit capable de les réaliser tech-
niquement (et politiquement incapable d’empécher qu'ils se réalisent).
Une application médicale partculiére du clonage a été avancée, la
méthode pouvant permettre de générer des tissus ou organes & greffer
qui scraicnt compatibles avec un patient receveur puisquon y introdui-
rait son propre génome. Clest-d-dire que les cellules pourvoyeuses de
noyaux seratent prélevées chez le pdthl’lt afin de gu)crcr un ou des
embryons de méme constitution génétique que lui-méme et suscepti-
ble(s) de produire des piéce§ de substitution aux organes défectueux.
L'annonce d'une telle stratégie passe sous silence la conception instru-
mentale d'un embryon humain pourvoyeur de grcffons et aussi 'udli-
sation d’une femme réduite au réle d'incubatrice il faut assurer in wtero
le miirissement du clone,

Les entraves biologiques et techniques

Les artisans du clonage chez les mammiferes ont fait remarquer la
forte mortalité et la fréquence élevée d’animaux malformés. Si ce phé-
noméne est causé par les conditions imparfaites des manipulations (les
conditions optimales érant encore inconnues), il devrair érre possible
d’éviter de tels effets épigénétiques. En revanche si, par son principe
méme, le clonage introduir de telles anomalies, il sera plus problématique
d’y remédier. Ainsi on a suspecté FA.D.N. transmis par le clonage de
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vieillissement prématuré pour n’avoir pas subi les remaniements qui sur-
viennent normalement au cours de la fabrication des gametes (méiose) ;
le clone cumulerait alors I'dge biologique de son aureur avec le sien
propre ce qui ruineraic tout espoir d'« immortalité ». Dans un travail
récent déja évoqué, chez la souris, les auteurs estiment cependant qu'il
n’y a pas d'effet perceptible quand ils établissent des générations succes-
sives d'animaux clonés,

Un obstacle encore incontournable pour la réalisation du clonage est
la part prépondérante qu'y conservent les fonctions féminines et donc
Uinstrumentation obligée du corps et des gametes de femmes. La gros-
sesse en bocal (ectogenése) étant, pour longremps encore, impossible,
Putérus humain est le seul incubateur compétent, tant qu’on ne sait pas
obtenir le développement embryonnaire humain dans une espéce ani-
male ol 'ceuf serait transféré. Mais des ovules humains sont aussi néces-
saires comme réceptacles des noyaux abritant le génome 2 reproduire.
Or l'ovule humain, stade mar de I'ovocyte, est normalement produit en
un seul exemplaire, et seulement une fois par mois de la puberté 4 la
ménopause ; il se trouve dans I'ovaire et ne peut étre extrait du corps
que par intervention dans I'abdomen. Outre que l'ovule, méme énucléé
aux fins de clonage, conserve une identité générique propre dans
PA.D.N. de ses mitochondries, cette cellule est rare, indisponible hors
médication lourde, et justement investie bien davantage qu'un sperma-
tozoide, Il est en effet évident, A partir des bricolages de gametes réalisés
ces dernieres années, que 'ovule est le partenaire déterminant et irrem-
plagable dans la fécondation : on a su remplacer le spermatozoide par
un gaméte immature (spermatide) ou méme par une cellule somatique
(clonage), ramenant ainsi 'élément masculin 3 un simple transporceur
d’A.D.N. Mais I'¢lément féminin dans la fécondation est nécessairement
un ovule mir, c’est-a-dire une délicate et complexe machinerie cellulaire
dans laquelle FA.D.N. n’est qu'un ingrédient parmi d’autres. Le projet
de reproduction humaine nous rappelle une notion souvent oubliée dans
la procréation : 'importance prépondérante du féminin dans I'engendre-
ment. On va pouvoir se passer de 'homme, de la femme jamais! En
pratique, cetre prééminence du [éminin devraic constituer une entrave
pour le recours au clonage humain. Outre la nécessité de disposer de
femmes volontaires, bien des arguments érthiques s'opposent i de tels
usages du corps féminin. En France, la loi de 1994 sur 'Assistance Médi-
cale a la Procréation (A.M.P.) interdic aussi bien la conception
d’embryons hors projer procréatif que le service utérin fourni par une
femme, incubatrice temporaire.
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Les réserves, le moratoive et Uinterdit

Le Comité Consultatif National d’Ethiquc (C.C.N.E.) s'est opposé
au clonage humain avec vigueur et de fagon définitive [7]. Cette réso-
lution tranche avec I'indignacion affichée ailleurs, vite commuée en sim-
ple réserve ou en désapprobation temporaire {« dans P'érar actuel des
connaissances et des techniques »...}. Sous prétexte de ne pas céder 4 la
« diabolisation » de la technoscience, certains se suffisent de la sagesse
médicale pour remettre le clonage 4 plus tard (cela tombe bien puisque
la compétence est encore absente) et on affirme denx postulats qui réson-
nent comme des promesses de reddition. Le premier est que nul ne
saurait décider pour 'avenir, chaque génération étant 4 méme de réviser
les choix d’¢thique antérieurs. Comme si, par exemple, U'interdiction de
Uesclavage érair susceptible d’éere un jour démocratiquement abolie.
Cette lacheté qui empéche de prononcer des principes pour éternité de
Phumanité est 'aveu que le jugement échique est subsidiaire de I'état des
techniques. L'aucre postulat est que nul ne saurait entraver « le dévelop-
pement de la connaissance » (nom flatteur donné i la recherche techno-
sclentifique), posant I'accumulation de savoirs partiels er relatifs comme
autant d'icones sur I'autel du « progrés ». Méme si on concéde que la
recherche sur le clonage humain est problématique (aux U.S.A. elle n’est
pas interdite mais privée des crédits publics dont elle n’a pas besoin), on
fait mine de croire que le clonage animal est sans conséquence éthique.
Pourtant, le jour ot les biologistes sauront cloner régulierement les mou-
tons, il ne sera pas nécessaire de faire une véritable recherche pour étre,
de suite, en mesure de réussir le clonage humain. Ce qui signifie que,
pour limiter strictement la production de doubles aux espéces animales,
il faur un engagement formel de la prohiber chez 'lhomme plurdr que
les réricences conjoncturelles du moratoire.

Cloner Ubumain

Sans aucun doute, il y a un marché potentiel du clonage comme le
montrent les centaines de suppliques adressées a 'équipe vétérinaire qui
a congu Dolly. 1l n’éeait jusqu’ici possible de cloner humain qu'en fe
manipulant a I'érat embryonnaire (le plus aisé érant par duplication)
mais cette proposition, médiatisée il y a vingt ans par les pionniers de
la fécondation in vitro (F.I.V.), n’a jamais été suivie d’effers malgré son
intérér médical (création d'un vrai jumeau cryoconservé et susceptible
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de fournir des pitces de rechange). Les « géniteurs » d’embryons dans les
laboratoires d’AM.P. sont préoccupés par l'enfantement, non par
d’hypothétiques thérapies qu’on appliquerait bien plus tard a leur hypo-
thétique enfant, Ce qui change avec l'exemple Dally, C’est que la demande
peut provenir de Pintéressé direct, personne aduljt’e recevant une infor-
mation, donnant un consentement... et s'acquittant des frais engagés.

On peut prévoir que quelques humains assez fortunés auront recours
1 moyen terme aux services des apprentis cloneurs dans le but de ne pas
mourir complétement. Mais de tels actes, rarissimes et discrets sinon
clandestins, ressortissent du fait divers plutdt que d'une nouvelle pratique
sociale.

Le cumul des réserves éthiques et des encraves biologiques et techni-
ques évoquées plus haut constitue un puissant garde-fou contre 'accep-
tation publique du clonage. C'est pourquoi je crois que la réalisation
d’un double humain devrait d’abord passer par la compassion, comme
en permettant la survie d’un enfant condamné ct en impliquant seule-
ment la mére de cet enfant pour fournir les ingrédients biologiques néces-
saires ('ovule et 'utérus) 4 la conception d’'un embryon donneur d’orga-
nes compatibles. Une telle situation deviendrait acceptable selon la
casuistique qui s'empare de |'éthique quand on craint d’affirmer des
regles. Elle devrait ouvrir des voies plus permissives grace a I'accouru-
mance progressive qui accompagne la « dédiabolisation ». Mais le diable
est-il mort quand on ne le voit plus ?

Quel avenir pour les clones ?

Les risques du clonage pour 'humanité & venir sont aujourd’hui pré-
sentés de fagon plutdt ancedotique en évoquant le caprice d’'un milliar-
daire narcissique ou la compassion inspirée par 'enfant condamné. Tout
se passe comme si on voulait nier ['éronnante contemporanéité de cetre
invention de la copie biologique avec I'aptitude croissante et obsession-
nelle pour décrire le génome. La mystique génétique veurt instituer le
génome comme référence obligée pour dire, qualifier ou changer la per-
sonne. Dés lors, il est logique que la reproduction maitrisée de TA.D.N.
soit valorisée, pour les animaux exemplaires comme par les humains
narcissiques, car la procréation d’'un nouvel étre correspond i la généra-
tion d'un A.ID.N. nouveau, indéterminable @ priori et donc suspect
d'imperfections ou traitre 4 I'identité. En effer, alliance entre le mas-
culin et le féminin qui caractérise la procréation se ramene, pour le
généricien, a lalliance de moitiés aléatoires de 'A.D.N. spécifique a
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chaque membre du couple. Le résultat de la procréation est donc la
création de génomes variés a I'infini, objers ainsi exclus du champ de
mairrise génétique. La procréation, c’est d’abord la méiose qui introduit
tellement de variéié dans les spermatozoides qu'il n'y en a pas deux
identiques parmi les 200 millions que compte I'éjaculat. Puis Talliance
germinale avec l'ovule, lequel a subi la méme aventure méiotique cr est
donc tout aussi imprévisible que le gaméte male. Ajoutons-y un zeste de
mutation qui introduit de nouvelles billes dans cette loterie et on com-
prend que le meilleur ou le pire peut jaillir de tout abdomen.

Substituer la reproduction 4 la procréation n’est pas une mince affaire
pour une société qui se veur rationnelle. Car, une fois la chose « dé-
diabolisée », il s’agira de la gérer comme d’autres pratiques sociales et,
pourvu qu'on ne s'évade pas hors de la démocratie, d’édicter des regles
de fonctionnement consensuelles,

Qui donc mérite d’étre cloné ? Et en combien d’exemplaires ?

Pourtant la perspective du clone énait présente dés que la procréation
est devenue « assistée ». Et ¢lle a écé confortée par I'importance progres-
sivement donnée i l'identité génétique des personnes. Cette importance
est manifeste aussi bien dans les précautions proches de 'eugénisme pour
apparier un donneur de sperme avec une receveuse, que cﬁms le totali-
tarisme génétique qui tend 4 réduire chaque personne i son génome.
Ainsi certains généticiens recherchent les bases moléculaires de Tintelli-
gence ou de 'homosexualité, tandis que les assureurs s’intéressent aux
fondements biologiques du risque tels que les révélerair 'examen de
FA.D.N. Pour avoir exprimé I'évidence de la mystique génétique bien
avant le tumulte Dolly [8, 9], je crois pouvoir rappeler quelles logiques
¢raient, et demeurent, 4 Pecuvre dans le champ biomédical.

D’abord la biomédecine : & force de copier ce que savent fairc les
bétes pour se perpétuer (pondre en abondance, féconder hors du corps,
conserver longtemps la semence ou 'embryon, nier parfois le sexe ou
méme en changer, méler les ovules ou les spermes de géniteurs anony-
mes, etc.), il éait naturel qu'on en vienne A copier ce que savent faire
les béres minuscules qui se reproduisent au lieu de procréer. Rappelons
que tous les mammiferes procréent griice aux contributions toujours ori-
ginales d'un mile et d’'une femelle et que leur reproduction par copie
d’un seul individu n’a éié initide qu'avec le mouton Dolly. « L'invention »
du clonage n'est que I'achévement d’un retour sur Pévolution. La oi1 la
procréarion fait fonctionner l'ambiguité de sexes qui se répondent, sur-
vient le réve paresseux de se reproduire en renouant avee la claire reven-
dication du boururage. Ceci était écrit; pas seulement dans la course
aux « premieres » médicales mais, avec du sang et des larmes, dans la
lutee acharnée contre la siérilité, besoin de vaincre, de témoigner, de
survivre.

Puis vint la génétique, boulimique de crédits et de fantasmes. Elle a
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fore bien disséqué les chromosomes mais n'a su proposer que des des-
criptions (les diagnostics) 13 ou elle avait promis de lapalsement (les
traitements). Que voulez-vous faire avec une carte du génome humain,
sinon signaler les écoles buissonnieres de 'A.D.N. pour décider des sens
interdits ?

Puisqu’il faut étre positif pour mériter de demeurer hégémonique, la
génétique ne va-t-elle pas ére amenée A utiliser ce savoir {('anatomic
moléculaire} afin de sélectionner la qualité qu’elle demeure incapable de
restituer 2 D’oll la rencontre de la génétique avec TA.M.P., rencontre du
tamis avec 'abondance de graines aléatoires : on va enfin pouvoir tirer
du sort le meilleur de chacun (de chaque couple). Pour cela, arrive le
diagnostic pre 1mplantat01rc {(D.P.1.) qui peur identifier le plus conve-
nable parmi vos enfants potentiels. Ceux-ci sont des milliards, au pomt
olr n'importe quel couple auquel le temps ne serait pas compté et qui
pourrait engendrer seul la population actuelle de la planete, le ferait sans
procréer deux fois le méme enfant sauf quelques vrais jumeaux. Dans
cette multitude, aucun enfant parfait mais seulement des déviants de la
carte du génome, démontrant ici ou la qu'ils sont chacun unique. La
raison triomphera enfin avec annulation des trisomiques et des hémo-
philes, mais aussi des myopes et des « & risque » de schizophrénie, ou
d’asthme, ou de diabere, de cancer du poumon, du sein, ou du recrum,
d’oligophrénie, de ménopause précoce, de pied plat ou de calvide...

Muaitriser le hasard par le clone

La procréation tente l'alliance de génomes inconnaissables : ceux des
gametes ne sont pas ceux des géniteurs. Tout individu est capable du
meilleur et du pire c’est-d-dire de délivrer des gametes, chacun inédir
malgré la muldtude, parmi lesquels se trouveront des génomes presque
impeccables (en matiére d’A.D.N. il n’est pas de perfection) et d’autres
aux promesses redoutables. Cest d’ailleurs en quoi 'eugénisme supposé
savant, qui stérilisa des centaines de milliers de personnes au débuc de
ce sitcle, ne fur en aucun cas une démarche scientifique, seulement une
fantaisie meurtriére A pouvoir carhartique. Il va falloir étre enfin sérieux
avec 'A.D.N., la molécule mythlque trop longtemps gaspillée. Tout
homme de quah[e est supposé titulaire d’'un genome de qualité, telle est
la théorie. Mais cet homme-la risque le pire & procréer. Quel avenir plus
sir pour un génome de qualité que sa transmission i l’iden[ique, en
¢vitant les manipulations du hasard e aussi les pmmlscmtes avec un
autre génome inconnu ? L'heure est & la qualification générique des
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humains i peine congus mais la véritable maitrise de Ta procréadion n'acri-
vera quiavec la reproduction [T0] Le clone est biew'le comble des inter-
ventions médicales dans la génération.
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