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La biotechnologie blanche (ou industrielle) utilise les systéemes biologiques
pour produire des produits chimiques utiles a travers la biocatalyse
(enzymes) et la fermentation (micro-organismes) a partir de ressources
renouvelables et de produits d’origine fossile

Concept de BIORAFFINERIE

SYSTEMS
LOW COST CARBON

WHOLE CELL
CATALYSTS

“Carbon from corn not from dinosaurs”

La biotechnologie blanche BB : du potentiel aux profits !

« The chemical industry needs innovation and access to low-cost feedstock
to sustain growth and profitability »

« The combination of bio-based feedstock, bio-processes and new products
offers the potential to revolutionize chemical industry structures.
In less than 10 years, integrated biorefineries will play a role comparable
to today’s oil and gas crackers »

« Sugar will be the key feedstock of the future, as it can be used to ferment
to ethanol, but also for a whole set of new, basic building blocks.
Molecules such as lactic acid, succinic acid, propylene glycol or
3-hydroxypropionic acid produced at 20 cents per pound can catalyze the
innovation of the chemical product families, similar to the innovation boost
based on the cracker chemicals in the middle of the 20th century »

Jens Riese et al. (McKinsey) — Chemical Market Reporter — ler décembre 2004




Impact de la biotechnologie blanche dans I'industrie chimique ?

Etude McKinsey 2002

= 5 % des revenus de la chimie dépendent de la biotech. (soit 32 milliards US $)
= La biotech. pourrait impacter 10 a 20 % de la chimie d’ici 2010
= L'impact dépendra : - du prix des matiéres premiéeres (prix des MPF vs MPR)

- de la demande

- des politiques d’investissement

- des politiques industrielles et environnementales

- des progres a venir (gros potentiel) de la biotech. blanche

Chemical 5ales Impacted® by Biotechnology

« Fast uptake

. = 30 — 60 % pour la chimie fine
Slow uptake |md A R
& = 6 — 20 % polymeres et commodités

200

Taday

CARBOCHIMIE (XIXéme) === PETROCHIMIE (XXéme) == BIOCHIMIE (XXléme)

La situation de la BB aujourd’hui ...

Valeurs des ventes

Procédés biotech (milliards de US $)

Alcools, acides = Ethanol 15.0

organiques = Acide citrique 2.0

P . - Acufie glutamique 1.5

= Lysine 1.0

., = Vitamine C 1.0

= Vitamine B, 0.3

Pharma, = APIs et autres i7A5)
chimie fine intermédiaires

Spécialites " Enzymes 229

= Saveurs, parfums 1.5

3 incitants au développement de la biotech. blanche

Avancées technologiques

= Disponibilité d’enzymes et de systemes de fermentation

= Développements biotech. de + en + rapides

= Enzymes de + en + résistantes et moins colteuses a produire
(utilisation dans I'industrie papetiére, textile, agro-alimentaire, ...)

Bénéfices économiques et environnementaux

= Impact environnemental réduit (GHG, VOC, ...)
= Colts d'exploitation plus bas, CAPEX réduits (outils de production plus simples,
de taille réduite

Besoin d’innovation dans I’'industrie chimique

= Recours a la biotech pour le développement de nouveaux produits (Davos 2004)
(source de différenciation vs ‘commodization’ et chute des prix (Chine))

= Développement de nouvelles résines biodégradables / biobasées

= Développement de nouvelles plateformes et produits dérivés
(Cargill : acide lactiqgue & 3HP, BASF : acide succinique, DuPont : PDO)




Construction d’'un nouvel arbre ? Pétroraffineries vs bioraffineries ?

350 x 10° US 255x10°US $

Réduction de la consommation de pétrole
de 1 % a travers :

= Branche TRANSPORT :
perte de VA de 5 milliards US $

= Branche PRODUITS CHIMIQUES :
perte de VA de 36 milliards US $

Développement d’'un nouvel arbre

et de nouvelles branches

(arbre de la bioraffinerie) au détriment de
I'arbre pétro-basé

Valeurs USA

Industrie pétro-basée ( Industrie bio-basée
-Acteurs traditionnels -New-comers, ‘convertis’
-MP non renouvelables et importées -MP renouvelables et domestiques

-Nouvelles technologies

La biotechnologie blanche ‘en boite’ ...
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Nouveaux monomeres — polymeres — formulations €-> BIOPLASTIQUES

Produits de masse vs. produits de chimie fine ?

Produits de masse | Produits de chimie
(bulk chemicals) | fine
(fine chemicals)
Volume de production | Important Faible
Prix Bas Elevé
Marge de profit Bas Elevé
Cycle de vie produit Long Court
Chimie Simple Avancée
Levier d'innovation Procédé Produit
Compétition Coat Performance




Une nouvelle chaine de valeur ?

Fossil energy

Mon-reney k _ Process Product(s) Landfill or
ncineration

Biomass

Renewable bioresource ‘ qmﬂhl .'

Recycle into By-product(s)
bioresource

Vision de compartimentalisation

Vision de réconciliation

La réalité sera beaucoup plus hybride grace a I'établissement
de passerelles afin de développer des synergies !

BIOTECH BLANCHE CHIMIE ‘TRADITIONNELLE’
- Utilisation potentielle de MPR - Permet d'avoir accés a une
(effet de serre, secteur agricole) gamme incroyable de produits

(MPF, résidus toxiques / polluants)
- Avantages techniques considérables | non produits ou non produisables

vs chimie ‘traditionnelle’ : par la biotech. blanche

= réaction plus rapide - Compétences partagées et

= meilleur rendement maitrisées par 'industrie depuis

= pureté du produit final des dizaines d’années

= chemospécificité, chiralité

= réduction de la consommation - Installations amorties
d’énergie

= moins de déchets et de résidus - Procédés de fabrication sont

maitrisés et optimisés

CHIMIE DURABLE - Qualité constante des MPF

Chaine de valeur d’'un produit chimique :
de la matiere premiere (MP) au produit fini (PF)
MPR MPF
Chimie ‘traditionnelle’ B -

A

-------- Synthése hybride --=+= === -imemimimia oo PF

A -
Biotechnologie blanche -
(biocatalyse, fermentation) MPR MPF
-Amélioration du procédé - Produit identique
technologique (chiralité) - Produit de substitution
-Réduction des colts de production - Biosourcé

(t°, solvant, rendement, spécificité) (pas nécessairement biodégradable )




Biotechnologie blanche : une réalité industrielle

COMMODITES =ss===p SPECIALITES
Fermentation

Production Mondiale Prix marché mondial

Tonnes/an €/Kg
Bic-éthanol 26.000 000 0.40
Acide L-Glutamine 1.000.000 1,50
Acide citrique 1.000.000 0,80
L-Lysine 350.000 2
Acide Lactique 250.000 2
Vitamine C 80.000 8
Acide gluconigque 50.000 1,50
Antibiotigues (en vrac/commodités) 30.000 150
Antibiotigues (spécialités) 5.000 1.500
Xanthate 20.000 8
L-Hydroxyphénylalanine 10.000 10
Dexfrose 200 a0
Vitamine B12 15 25000

« Never underestimate the power of a microbe »

Biocatalyse - Biotransformation COMMODITES =ss==p SPECIALITES

= Transformation du glucose en fructose ‘ ou é
(15 . 106 T/an) (isomérase glucose)
= Synthése de molécules chirales (pharmacie)

Additif Aspartame (édulcorant, 15.000 T/an , prix marché = 35 €/kg
alimentaire  chez Holland Sweetener Company

Phénylalanine + asparagine — > Pré-aspartame — > Aspartame

Thermolysine Chimie
(enzyme) traditionnelle
: Mitsubishi Rayon Proctds chimique Biogeocess
Plastique| 100,000 T/an , Japon)  [vemmramE
Fendeman oe résmen
é Acrylonitrile en une dtaze
T £ CE=n
Nitrile hydratase ey
Concenaion Ou radeft | necessane Fas recessare
Acrylamide Bemande dencrsie # LIS
(vaptur et decmicit en
MR O acrylamide
Troasen o CC T [E]
Polyacrylamide GOk Taery
Prix et disponibilité des matiéres premieres ?
MPF MPR
- Consommation en pleine croissance | - Prix des MPR est en diminution
(pays émergents — démographie) grace a I'augmentation des
- « Réserves prouvées » au méme rendements (tendance soutenue par
niveau depuis 30 ans mais dans des évolution technologique — biotech. verte)
endroits de moins en moins - Fluctuations du marché dues aux
accessibles (géopolitique) effets climatiques
- Codt d’extraction augmente - Potentiel de nouvelles terres cultivables
- prix de vente augmente - Accessibilité facile aux MPR

- Réserves pour encore 50 ans mais
le point de basculement prévu pour
2010 — 2020 (spéculation,

décollage des prix, probléemes pour A “

les chimistes non-intégrés)

COo, , H,0 CO, , H0

> 10% années < 1 année

Polysaccharides
Protéines
Lipides

MPF : matiéres premiéres fossiles

MPR : matiéres Eremléres renouvelables Industries chimiques Agro-industries




Evolution des prix et des demandes en sucre et péetrole
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Prix et disponibilité des matieres premieres ? (suite)

Matiége pramisre Prix mendial mayen (2003)
EUn par tonne

Charben 088 el iegon el thwel w Prix MP brute = %2 prix MP raffinée
Pérole bt 175
Lo *: = Prix MPF = 2 x prix MPR
Paile F

e 400
Suere 180

;&7 mm) *170.10°T/an
& de biomasse
3 = 75 % d’hydrates
de carbone (sucres)

Production mendiale ssumée  Prix indicatifs
[Millices de tonmes paran)  (Eure par tonnd)

Matizre prenuére renouvelatle
Celucse

30 500
140 180
55 20
Bhucose 1] 300
ia-éthancl % A0 6 GT pour besoins humains
ACiSS Qhamagsd 1 2000 (0,5 — 1 Gha)
Produrs péaochinigues
e i
L a5
n
Aciss tird 12 00 3,7 GT - alimentation
sopropanct o 2,0 GT - énergie (bois), papier,

Caprotictan 1 5
construction

0,3 GT — besoins techniques en MP

La biotechnologie blanche ‘en boite’ ...

FERMENTATION Poly e ealdy
fermentation

‘commodity to fine
chemicals’ BIO

R feedstocks

ex : acide lactique,
1,3-propanediol,
APISs, ...

BIOCATALYSE

E
A = B (chimie fine)

(polyhydroxyalkanoate)

Microorganismes

- Aissu de RF ou MPR
(plateformes chimiques)
- Syntheéses hybrides

Enzymes isolées

-. | Produit directement

. A 4 issu de la BB
Petites molécules Macromolécules

Nouveaux monomeres — polymeres — formulations €-> BIOPLASTIQUES




Des plastiques par biotechnologie et a base de MP renouvelables ?

- Les plastiques représentent 4 & 6 % de la consommation mondiale de pétrole

- La production de plastiques a partir de matiéres premiéres renouvelables (MPR)
n'affectera pas énormément les niveaux de consommation de pétrole mais pourrait
rendre les producteurs (non-intégrés) et transformateurs de plastiques moins
sensibles au prix (volatilité des cours) des résines

Cycle de vie des plastiques biosourcés > BIOPLASTIQUES
= FA Bioplastiques

oreie iy B . biodégradables
(‘économiseur’ de CO,)

Intermediates

<
Bioplastiques

non-biodégradables
(puits a CO,)

Renewable O
Raw Materials

Pétroplastiques versus Bioplastiques oo

monde des plastiques
(Cargill-Dow, Galactic,
Novamont, P&G, ..)

Plupart de:
celluloses
dérivatisées

} Echelle industrielle

(ex : cellophal
Thermosets

} Echelle du labo

NON-BIODEGRADABLE BIODEGRADABLE

Nouveau

produit
Majol_’lté des oul
plastiques
(PE, PP, PS, P ]
PET, PMMA, ... NON

|

NON  OUI Nouveau
procédé

ISSUS DE RF % -» ISSUS DE MPR

Grands groupes historiques

(Solvay, Dupont, Eastman, Bayer, ...)
MPR : matiéres premiéres renouvelables
RF (ou MPF) : ressources fossiles

Les PHA : les bactéries a la rescousse !

0 R
PHA = polyhydroxyalkanoates 1l
HO -Ec— (CHy— € — U}H

x=1,R=HouCl-C16 " n
H

Production via fermentation par un micro-organisme (biotech. blanche)

Polymeére de réserve pour les microbes

- Taux de cristallinité de 40 % a 80 %

Homopolymeéres : P(3HB) (poly(3-hydroxybutyrate)) (R = CH;)
P(3HV) (poly(3-hydroxyvalerate)) (R = CH,CH,)

- Copolymeéres (statistiques) : P(3HB-co-3HV) (Biopol ©)

P(3HB-co-3HHx) (Nodax ©)

- Biopol est un produit Metabolix (USA) (brevets Monsanto)

- Nodax est un produit Kaneka (JP) / Procter & Gamble (USA)

- Encore trop cher pour en faire un plastique de commodité !!!

ex : P(3HB-co-3HV) & 10 — 12 euro / kg en 2003 prévu a 2,5 — 3 euro
d’ici 2010 selon Metabolix




Les PHA
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,5'3 / MECHANICAL i

/  PROPERTIES

Metabolix

- ICl > Zeneca > Monsanto

- Alliance stratégique (novembre 2004)
avec ADM (leader en fermentation industrielle)

- Droits de production des PHA par fermentation
(portefeduille de + de 130 brevets de Metabolix)

- Mise en place d’une capacité de 50 kT/an

- Partenariat de 2 ans (février 2005) avec BP

- R&D de plantes OGM pour une forte production
intracellulaire de PHA

- La biomasse (coproduit) sera valorisée par BP

THERMAL |
PROPERTIES

Procter & Gamble

- Partenariat avec Kaneka

- Démonstration des synergies
PHA / PLA

- Business model intégrable en aval

« Je suis mon propre client ! »

ex : surco(t de 15 US cents sur

une bouteille de shampooing

Metabolic Pathways for Producing

Nodax™ Copolymers
3-Hydroxybutyryl-CoA
20 A o © S U
c : - 5
oy \s..m\—-“.o" Noy; 'l"s—w - m‘/“‘m’/ So_—
Other Metabiolic Pathways 2 phat
I T " "Noy g —om PHA
:mm;m:w;m WP e Synihase
(4] R (3] L3

|
. o C a
SNa” o N to” A

Le métabolisme microbien de production des PHA

A /
ST

FEEDING

ratty
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Différentes souches, différentes sources de C,

M. svganophilum  Recombinant

Bacterium & ewtropha A latus
E coli
Siscrose

50 2845

164 143 1o

121 LA 85
Poly[YHB) content [%] 76 50 52 7
Poly(IHR) productivity 242 FE] 156 218

03 017 019 029

kg poly{3HB)

133 Kg glucese
Kimn et al. {1994)

5.26 Kg methasal

35 Kg g
Kim etal. (199%) U

1. {1996}

1 e itsexculiams sire was o
e of XL18lue [pSYLIOS)

steep Bquor s previ

a defined e
reported (Lee and Chang,

PHA Copolymer Compositions

C,CCiC...C.;

Literature

Metabolix

Literature

:iabt:lr: [ P&G claimed the use of C4C6 |

Kaneka +  in films, fibers, nonwovens,

PRG  hygiene products, etc.

P&G

P&G C4's level is at least 50%

P&G o

P&G P&G also claimed

PAG all PHA opolymers
m H poly with 5 components
® O | and above

ONODAX®

PG

Aspect économique de la production de PHA

172

Tab.4 Annwal operating cost for PHB production (2850 !Unnu ¥y b, A eutrophus, A fotus, M.
organophilum, and recombinant E. coli recovered by [A) and (B) dispersi
treatment of c'|lomform and hypu:hlurlle

dig

A latus

Uss | {x ro'; R. eutropha M. organophilum  Recombinant E. coli
(A} (B} (A (B} (A} (B} (A} (B}

Direet fved capital 4299 G056 5320 6966 5821 8195 4968 6330

dependent items

Labar dependent 1386 1746 1737 213 1747 2184 o7 1984

items

Administration and 652 815 817 1004 823 1035 800 934

averhead expense

Raw materials 6628 10214 10278 13249 7626 10521 6907 10128

Other consumables o 1844 0 874 0 2762 o 1736

Utilities 1334 an 1843 6823 1774 5519 1505 5239

Waste treatmentjdis- 1599 699 3290 1043 3153 999 1601 641

posal

Tutal 15898 26106 23285 34090 20944 31215 17 488 26992

Production cost 5.58 216 816 11.96 734 1095 614 945

(USS ky* PHE)




Aspect économique de la production de PHA ... 2/2

(A) By ({5

Fig. 5 The breakdown of operating costs for the produc of PHAS. (A) Process for the produc ol
poly(3HB-co-3HHx) as described in Figu B} process for the production of poly{3HB-co-3HHx) as
described e 3; (C) process for the production of poly(3HA) as described in Figure 4.

Plusieurs niveaux d’effort pour optimiser le process (poste ‘RAW MATERIALS’)

- Upstream : utilisation de ressources plus brutes (cellulose vs glucose / amidon)
- Downstream : optimiser le process de récupération des PHA
(moins ou pas de solvant organique chloré)
- Midstream : améliorer le contréle de la fermentation (concentration finale de PHA)

Process type de production de PHA ...

Fermantntion

* . )

Preciprasan

A Diaperaion treatment

, Procédé discontinu en phase liquide (dispersion) suivi d’'une étape de
solubilisation / précipitation (purification)

Différentes stratégies d’ingénierie métabolique

Evolved protein
Substrate precursar |ngénierie de protéines  Inhibitor addition
addiion g o (optimiser les pgrformances e 99
LY oa des enzymes) o 09

)
° 95 p.ex. acrylate
FEEDING =) ° > (inhibe B-oxydation)

Heterologous gene Host call ganome
axpression manipulation
Ralstonia eutropha Eliminer réactions compétitives

Pseudomonas putida / oleovorans Modifier la régulation native
Escherichia coli




L’éventail des propriétés des PHA vs pétroplastiques ..

Tb.1  Comparison of PHA polymers with common plastics in properties

Sample Meiting Glass-tronsition  Young's  Temsile Elengation
temperature  temperature modulus  strength  to break
red red [GPa]  [MPa] ¥

Paly(3HB) 180 4 35 40 5

Poly{3HB-co-20 mol% JHV) 145 -1 08 0 50

Poly(3HB-co6 mal% mclIHAP 133 & 02 17 650

Palypropylene 176 -10 17 36 400

High-density polyethylene 137 - 14 30 10

| Low-density palyethylene 130 -30 0.2 10 60

* mel3HA units: 3hydroxyd (3 mal%); 3-hy dod (3 mol3); hyd

| 1 mel5): 3-hydroxy-cis-5-dodecanoate (< 1 mol%)

+ I. - - L=}
& X
o
PHA B aroup
PHB ~CH,
PHYV ~CHCH,
FPHEWV (Biopal ™) -CH,. ~CHLCH,
PHBHx “CHy, -CHCH CH,
v{ eHeo ZEH, {CHa1EH,
PHBD ~CHy, (CHz1gCH,
ot
Melt Temperature
Crystallinity
i |
- - P |
E w v 4
£ “ sl |
B reo
;- > * oot
i : .
5 E
_8 »

Medium-Chain Branched PHAs (Nodax ™)

Linear PHB Branched PHB (Nodax™)

Molecular desig, logous to soft polyethylene (LLDPE)

+ Reduction of ive crystallinity by chain defects
Expected benefits
= Much better processability
Lower Tm Minimize thermal degradation
Melt viscosity control Ease of extrusion processing
« End-use properties
Reduced crystallinity Strong, ductile, and tough
Lower Tg Soft and Nexible
« Novel and proprietary structure
Over 30 patents worldwide

11



Leveraging the Benefits of
Compatible Blends

Reduce premium cost over existing materials

Modulate degradation rates under various condilions

+  Achi properties hievable with single material to
expand number of applications and create critical mass

+ Increase overall availability

Furthermore
« PLA and Nodax™ are exceptionally compatible
« Blends can form a unique polymer alloy

Toughness of PLA/Nodax™ Blends

25

ENOTGY 10 Brea (N-m)
W

- Toughened samples show crazing throughout necked region
- Behavior similar to polymer blends with a finely dispersed rubber domain
in a glassy polymer (e.g. HIPS)
- Samples containing Nodax below 20 wt % are transparent and clear
(very small or no crystalline domains) while samples containing more than
20 wt % Nodax are translucent (typical of semicrystalline polymers)
- Nodax did not crystallize in the 90/10 blends (finely dispersed Nodax particles
do not crystallize due to slow spontaneous nucleation rate)

La ‘en boite’ ...

© | FERMENTATION RalymeresIes

c fermentation

a2 ‘commodity to fine

S chemicals’ o BIO

o

53 ex : acide lactique, feedstocks
1,3 diol,

'g APF;:‘)??"Q = (polyhydroxyalkanoate)

= BIOCATALYSE

[

8 E

g A > B (chimie fine)

8 |- Alissu de RF ou MPR .

1}

£ (plateformes chimiques) po!ymenzaﬂgp)

2 |- synthéses hybrides # X

& ~.. | Produit directement

. A 4 issu de la BB
Petites molécules Macromolécules

Nouveaux monomeres — polymeres — formulations ¢->
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POLYESTERS

Petchem
[ Du Pont
[0 FIADAMT Shell
Showa
Mitsubishi
Eastman
FTATIT BASF

sty lene swecinates PIEs RV

KT

[[ET]

Al | Beollen [[ET dipic | PLATAIT

En MPR
) » {IL ) ‘)_II_O_ . ‘_;}." PBS
our Iy
I Potentiel de substitution technique du PET, PLA, PP
NON .!L Prix PBS < Prix PLA

1. Pétro-route : Showa High Polymer (JP)
NON oul BIODEG. 2. Bio-route : Mitsubishi Chemical (JP)

Tate & Lyle Genencor DuPont
~ ~ ~
Fournisseur de MPR Fournisseur de bactéries Producteur de PTT :
recombinantes PDO + PTA / DMT
E.coll (GAf)
Enzymatic conversions.
i‘é‘“ RGoH = Nouveau procédé biotech.
H CH, q
Son ndon de prOdl:I(-ItIOFI du PDO _
"""""""""" = Compétitif avec I’hydratation
aiyosral 1apoprnesi 0€ I'ACTOI€INE (procédé Degussa

[s] o
HD(CH,)QO«EO — lé-@- lc‘_o, ©H } " Fibre textile Sorona ©
=

PTT combine rigidité, force et résistance thermique du PET avec
la facilité de mise en ceuvre du PBT

NB : Shell n'utilise pas de bioroute (le PDO est produit par hydroformylation
et le grade s’appelle le Corterra ©)

DuPont pal-l'S With Bl'iﬁsh firm i produst? oint
" Lo
i s ooty S e s oure™®

Crung Dl e, wan
“""‘-*"-efﬁ""’um% ME“

BI‘QT‘B I.ll:;:l'.'lnl‘lI s

o vt with Tate & 1yep
 fas, ";—;'nm'ewnwm\h oy in

Tate & Ly
Peg win g,.,;':""“ Go

fate & Lyle,
DuPont form

T PONT
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Sorona® Polymer

+ Softness

+ Stretch & Recovery
+ Vibrant Colors

+ Prinlability

Strong histery of innovation, reinvention

25% of revenue is from

201 0 Goal non-depletable resources.

Transition to Renewable Feedstock

«  Lower capital

Fessil-Based Feedstock e x Renewable Feedstock

Bio-Process

CHy=CHCH, CHi20
Propylane » Advantages: 6lucoze
¥ Use of Renewable Fecdstock Biocatalyst
Fotatny l ¥ Smaller environmental footprint l
«  Lower manufacturing cost HOHCHHOH
36

14



2004 : création de la JV (DuPont Tate & Lyle BioProducts)
2006 : début de la production

= Bioroutes identifiées pour les nylons 66, 69 et 6 mais pas de bio-nylon
sur le marché
= Bioroutes encore trop onéreuses versus procédés traditionnels
(suite a I'amélioration de sa pétroroute vers le nylon 6, DSM en est
resté au stade R&D point de vue bioroute)
= DSM - pour que la production de 100 kT/an de nylon 6 biosourcé soit
rentable, le prix du sucre doit diminuer de 50 % et les micro-
organismes doivent donner de meilleurs rendements

Ex : préparation de PA66 a partir d’acide adipique biosourcé

cH com
5 OH HO,C
Ecal || PLH, M/CO?H
= oL
o oH U pel Adiplc ackd
oA oH oA
C-glucose 3-gehydrosniimale  ¢is, cis-muconk: ackl
Monowmer for polyamide Tory* Couventional source  Bio source
Adipic acid (hexanedioie acid) S banzens, toluene Shicose
) 9 elaic acad ale d
10 castoroil castor
36 eleic and linolewe acids oleie and Inoleic acids
1 castor a1l castor oal
5 barens toluene shucose

umher of carbon atoms due to monomer m polyanude

Le cas du RILSAN © de Arkema (ex Total)

= Production du PA11 & partir d’huile de ricin (produite & 460 kT/an)
= Craquage de I'acide ricinoléique - chaines en C7 et en C11
= Amination de I'acide undécanoique et polycondensation

f
c CH; cH, om, oH, e
Z’ o ey e e e
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Marché EU des bioplastiques (kT) Marché EU des bioplastiques en % du
marché EU des plastiques
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-PBT : production de butanediol par fermentation a optimiser

-PBS : production d’acide succinique et de butanediol par fermentation
a optimiser

-PHA : procédé de fermentation encore trop cher et taux de conversion
encore trop faible

-PTT : production de propanediol par fermentation a optimiser

-Cellulosiques : trop chers et trop polluants a produire

-PLA : pénétration des marchés de ‘commodity plastics’

-Amidon : avenir ‘loose-fill packaging’ # avenir des résines thermoplastiques

Exemple de la plateforme de Cargill Inc

HO™ ™~""CH o
0. OH 1, 3-propanediol P /\/J\ e
H . - O (%
s}
poly(hydroxypropionate) wg ¥ Ethyl Etoxypropionate
"~ HO._~_OH 7
- g \“/ -
7 fa) -
o 0O Acide 3-hy . W
/l JL Acide 3-hydroxy propancique " C'/ATNHE
HO™ ™" “OH =4
acide malonique Acrylamide

HZC/Y OH
0

Acide acrylique
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= Chemosélectivité

= Régiosélectivité

= Stéréosélectivité

= Stéréospécificité

du choix = Impact environnemental réduit

Atouts

Biocatalyse —

Oxydo-réductases Synthése de blocs de construction

Transférases chiraux
Hydrolases Synthése asymétrique
Lyases (molécules prochirales, ee !!I)
Isomérases Résolution d’énantiomeres
Ligases
BASF, Lonza, DSM, Degussa, ...
. - Prokanyoin
& o it
< Réactif organique R +

organométallique

NG

B <(:r>_.n
v —
o i CouH
(-: -
g ~ SOCOR -~ ks
Ith (15, 2R) "‘*—-.“ (.im—c
" oM
K,
con 2T
e
H oM
Xa
Hydrol
. - i
H OCoR H ocon
- o . R
B, Baker's yoast B, M £y
(1] — — .
LS G

(o) Hydroxylation

()
Hydroxylation

Epoxidation

(1) A—X — = R—X=0 Heteroatam
oxidation

Baeyer-Villiger
Ao/ oxidation

Activité des oxydo-réductases dépend de co-facteurs (NAD(P)*/NAD(P)H)

1 mole de co-facteur par mole de produit biotransformé

Nécessité de régénerer les co-facteurs pour rendre le process économiquement
pertinent - recours a de la biocatalyse par cellules entiéres (usines a co-facteurs)
ou utilisation de systémes couplés
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Fumarase
cunu/‘:**‘h’"coc" O = ow
Alcools

_-COOH

OH

Amines

e ol () mmine

Lipases

setnshencne

Fpwe 733 Enarmomericaly pure {5)-smees v etram

Bloc de construction pour la préparation :

= de peptides, d’alcools aminés, d’aldéhydes aminés (fine chemicals)

= d’acides aminés L pour applications food / feed (bulk chemicals)

Larges capacités de production déja existantes

Différents procédés existants :

= Procédé aminoacylase (production de L-méthionine par Degussa)

= Procédé aminase (procédés DSM)

= Procédé hydantoinase / carbamoylase (procédés DSM notamment)

= Procédé d’amination réductive de cétoacides

Racemization |

COoH
Lt o R -CO0H oyt
5 m + m';\ﬂ/c:u,
A._.COOH 5 o
e Lm
DO-Ac-AS
H
o
D L-Ac-AS ﬂvCDOH R COOH
D-Acylaso B + HNTCH ,
} D-AA o4

Racemization |
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o T L-Mattionine + D-N-Acetyl-Matsionis + Acetats
(-] -

Figure 7.12  Degussa’s pilot-scale enzyme membrane reactor for the production of w-amino acids

* Procédé amidase

Figurs 103 2

Comment transformer I'idée biotech. en profits ?

External challenges

+ Consumer accaptance

i Feodcmm Launch and market devalopment

* Competitor moves Managing a pertfollo of costly and risky RAD projects

solid businass case

*IP protection p I__I

| Bullding capablifies, assets, and natworks

Creating the commiEmant to
mave

‘? Awaroness of threats and epportunities
H

mmm) Chemin long et ardu !!! (étapes internes & défis externes)
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Une société chimique ne fait pas de la biotech. du jour au lendemain :
la stratégie biotech

— —

@ Core mslnesa—l

Overall @ Opportuniste
rall o i
o
Where p -
VA /
Buiiding biocks / y
Distinctive skills N @ o Ciear {
and assets ticais i [.“':;
4 |
Room for sustalnable ! * 4. g ¥
competitive advantage f | l |
HAH |
cverall sirate
= How to compats?

mmm)  Résistance aux changements stratégique, technologique, organisationnel, ...

BIOPLASTIQUES

Agro-industries Industries chimiques

BIODEGRADATION BIOTECHNOLOGIE
BLANCHE

“ La nature, une source de solutions innovantes et durables ! ”
Contact : Fabrice Stassin , stassin.f@natiss.be , Tél : 068 266 565

NATISS : Centre de R&D Agro-industrielle
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