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La biotechnologie blanche : 
une opportunité pour l'industrie chimique ?

Fabrice Stassin, Luc Liénard

NATISS : Nature for Innovative & Sustainable Solutions

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

Concept de BIORAFFINERIE 

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 – 1er décembre 2004
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Impact de la biotechnologie blanche dans l’industrie chimique ?

Etude McKinsey 2002

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

- de la demande
- des politiques d’investissement
- des politiques industrielles et environnementales
- des progrès à venir (gros potentiel) de la biotech. blanche

30 – 60 % pour la chimie fine
6 – 20 % polymères et commodités
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La situation de la BB aujourd’hui …

3 incitants au développement de la biotech. blanche

Avancées technologiques

Disponibilité d’enzymes et de systèmes de fermentation
Développements biotech. de + en + rapides
Enzymes de + en + résistantes et moins coûteuses à produire
(utilisation dans l’industrie papetière, textile, agro-alimentaire, …)

Bénéfices économiques et environnementaux

Impact environnemental réduit (GHG, VOC, …)
Coûts d’exploitation plus bas, CAPEX réduits (outils de production plus simples,
de taille réduite

Besoin d’innovation dans l’industrie chimique

Recours à 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 lactique & 3HP, BASF : acide succinique, DuPont : PDO)
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Industrie pétro-basée

Construction d’un nouvel arbre ? Pétroraffineries vs bioraffineries ?

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

Branche TRANSPORT : 
perte de VA de 5 milliards US $
Branche PRODUITS CHIMIQUES : 
perte de VA de 36 milliards US $ 

Valeurs USA

Développement d’un nouvel arbre 
et de nouvelles branches 
(arbre de la bioraffinerie) au détriment de 
l’arbre pétro-basé

-Acteurs traditionnels
-MP non renouvelables et importées

Industrie bio-basée

-New-comers, ‘convertis’
-MP renouvelables et domestiques
-Nouvelles technologies

350 x 10 9 US $ 255 x 10 9 US $

La biotechnologie blanche ‘en boîte’ …

Nouveaux monomères – polymères – formulations BIOPLASTIQUES
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EAP
(enzyme-assisted 
polymerization)

FERMENTATION
‘commodity to fine 

chemicals’

ex : acide lactique,
1,3-propanediol,

APIs, …

A B (chimie fine)

- A issu de RF ou MPR 
(plateformes chimiques)

- Synthèses hybrides

E

BIO
feedstocks

BIOCATALYSE

Polymères de 
fermentation

Produit directement 

issu de la BB

PerformanceCoûtCompétition

ProduitProcédéLevier d’innovation

AvancéeSimpleChimie

CourtLongCycle de vie produit

ElevéBasMarge de profit

ElevéBasPrix

FaibleImportantVolume de production

Produits de chimie 
fine
(fine chemicals)

Produits de masse
(bulk chemicals)

Produits de masse vs. produits de chimie fine ?
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Une nouvelle chaîne de valeur ?

La réalité sera beaucoup plus hybride grâce à l’établissement 
de passerelles afin de développer des synergies !
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Vision de réconciliation

BIOTECH BLANCHE CHIMIE ‘TRADITIONNELLE’

- Utilisation potentielle de MPR
(effet de serre, secteur agricole)

- Avantages techniques considérables
vs chimie ‘traditionnelle’ :

réaction plus rapide
meilleur rendement 
pureté du produit final
chemospécificité, chiralité
réduction de la consommation 
d’énergie
moins de déchets et de résidus

CHIMIE DURABLE

- Permet d’avoir accès à une  
gamme incroyable de produits 
(MPF, résidus toxiques / polluants)
non produits ou non produisables  
par la biotech. blanche 

- Compétences partagées et   
maîtrisées par l’industrie depuis
des dizaines d’années

- Installations amorties

- Procédés de fabrication sont
maîtrisés et optimisés

- Qualité constante des MPF
…

Chimie ‘traditionnelle’

Biotechnologie blanche 
(biocatalyse, fermentation)

Chaîne de valeur d’un produit chimique : 

de la matière première (MP) au produit fini (PF) 

Synthèse hybride PF

- Produit identique
- Produit de substitution
- Biosourcé

(pas nécessairement biodégradable !)

MPR MPF

MPR MPF

-Amélioration du procédé
technologique (chiralité)

-Réduction des coûts de production
(t°, solvant, rendement, spécificité)
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Biotechnologie blanche : une réalité industrielle

Fermentation
COMMODITES SPECIALITES

« Never underestimate the power of a microbe »

Biocatalyse - Biotransformation

Transformation du glucose en fructose 
(15 . 10 6 T/an) (isomérase glucose) 
Synthèse de molécules chirales (pharmacie)
…

Additif 
alimentaire

Aspartame (édulcorant, 15.000 T/an , prix marché = 35 €/kg

Phénylalanine + asparagine Pré-aspartame Aspartame

chez Holland Sweetener Company

Thermolysine
(enzyme)

Chimie 
traditionnelle

Plastique

OU

Mitsubishi Rayon
(100.000 T/an , Japon)

COMMODITES SPECIALITES

Acrylonitrile

Acrylamide

Nitrile hydratase

Polyacrylamide

Prix et disponibilité des matières premières ?
MPF

MPF : matières premières fossiles
MPR : matières premières renouvelables

MPR

- Consommation en pleine croissance   
(pays émergents – démographie)

- « Réserves prouvées » au même 
niveau depuis 30 ans mais dans des 
endroits de moins en moins  
accessibles (géopolitique)

- Coût d’extraction augmente 
prix de vente augmente

- Réserves pour encore 50 ans mais
le point de basculement prévu pour 
2010 – 2020 (spéculation,  
décollage des prix, problèmes pour 
les chimistes non-intégrés)

- Prix des MPR est en diminution   
grâce à l’augmentation des  
rendements (tendance soutenue par 
évolution technologique – biotech. verte)

- Fluctuations du marché dues aux  
effets climatiques

- Potentiel de nouvelles terres cultivables 
- Accessibilité facile aux MPR

Agro-industries

CO2 , H2O

Polysaccharides
Protéines
Lipides

CO2 , H2O

Industries chimiques

> 10 6 années < 1 année
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Prix et disponibilité des matières premières ? (suite)

Prix MP brute ≅ ½ prix MP raffinée

Prix MPF ≅ 2 x prix MPR

170 . 10 9 T / an 
de biomasse
75 % d’hydrates 
de carbone (sucres)

6 GT pour besoins humains
(0,5 – 1 Gha)

3,7 GT - alimentation
2,0 GT - énergie (bois), papier, 

construction
0,3 GT – besoins techniques en MP  

La biotechnologie blanche ‘en boîte’ …

Nouveaux monomères – polymères – formulations BIOPLASTIQUES
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- Les plastiques représentent 4 à 6 % de la consommation mondiale de pétrole
- La production de plastiques à partir de matières premières 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 

Des plastiques par biotechnologie et à base de MP renouvelables ?

Cycle de vie des plastiques biosourcés BIOPLASTIQUES

Bioplastiques
non-biodégradables
(puits à CO2)

Bioplastiques
biodégradables
(‘économiseur’ de CO2)

NON-BIODEGRADABLE

IS
SU

S 
D
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PR

BIODEGRADABLE

IS
SU

S 
D
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RF

MPR : matières premières renouvelables
RF (ou MPF)    : ressources fossiles

Plupart des 
celluloses
dérivatisées
(ex : cellophane)
Thermosets
PA (ex Rilsan)

Amidon
PLA
PHA

PCL, PBT, PBS, 
PBA, PEA, …

Majorité des
plastiques 
(PE, PP, PS, PVC,
PET, PMMA, …)

Echelle du labo

Echelle industrielle

Nouveaux venus dans le 
monde des plastiques 
(Cargill-Dow, Galactic, 
Novamont, P&G, ..)

Chitine, chitosan,
gluten, lignine, …

Grands groupes historiques 
(Solvay, Dupont, Eastman, Bayer, …)

Pétroplastiques versus Bioplastiques

Nouveau
procédé

NON

OUINON

OUI

Nouveau 
produit

Les PHA : les bactéries à la rescousse !

PHA = polyhydroxyalkanoates

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

- Polymère de réserve pour les microbes

- Taux de cristallinité de 40 % à 80 %

- Homopolymères :  P(3HB) (poly(3-hydroxybutyrate)) (R = CH3)

P(3HV) (poly(3-hydroxyvalerate)) (R = CH3CH2)

- Copolymères (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) à 10 – 12 euro / kg en 2003 prévu à 2,5 – 3 euro
d’ici 2010 selon Metabolix 

x = 1, R = H ou C1 – C16
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Les PHA …

Metabolix Procter & Gamble

- ICI Zeneca Monsanto
- Alliance stratégique (novembre 2004) 

avec ADM (leader en fermentation industrielle)
- Droits de production des PHA par fermentation 

(portefeuille 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

- Partenariat avec Kaneka
- Démonstration des synergies

PHA / PLA

- Business model intégrable en aval

« Je suis mon propre client ! »

ex : surcoût de 15 US cents sur
une bouteille de shampooing

Le métabolisme microbien de production des PHA

FEEDING
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Différentes souches, différentes sources de C, …

Aspect économique de la production de PHA … 1/2
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Aspect économique de la production de PHA … 2/2

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 contrôle de la fermentation (concentration finale de PHA)

Process type de production de PHA …

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

Différentes stratégies d’ingénierie métabolique

Ralstonia eutropha
Pseudomonas putida / oleovorans
Escherichia coli

p.ex. acrylate
(inhibe β-oxydation)

Ingénierie des protéines 
(optimiser les performances

des enzymes)

Eliminer réactions compétitives
Modifier la régulation native

FEEDING
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L’éventail des propriétés des PHA vs pétroplastiques …
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- 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 biotechnologie blanche ‘en boîte’ …

Nouveaux monomères – polymères – formulations BIOPLASTIQUES
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Les bioplastiques obtenus par polycondensation :
de la pétrochimie à la biochimie …

NON OUI

NON

OUI

BIODEG.

En MPR
PBS

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

1.

2.

Du Pont
Shell
Showa
Mitsubishi
Eastman
BASF

Potentiel de substitution technique du PET, PLA, PP
Prix PBS < Prix PLA

POLYESTERS

Le cas du PTT : un bel exemple de collaboration !

DuPontTate & Lyle Genencor

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

Nouveau procédé biotech.
de production du PDO
Compétitif avec l’hydratation
de l’acroléïne (procédé Degussa)

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

Fibre textile Sorona ©

Fournisseur de MPR Fournisseur de bactéries
recombinantes

Producteur de PTT : 
PDO + PTA / DMT
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2004 : création de la JV (DuPont Tate & Lyle BioProducts)
2006 : début de la production

Les polyamides (nylons) biosourcés : une réalité ?

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 à l’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 à partir d’acide adipique biosourcé

Les polyamides (nylons) biosourcés …

Le cas du RILSAN © de Arkema (ex Total)

Production du PA11 à partir d’huile de ricin (produite à 460 kT/an)
Craquage de l’acide ricinoléïque chaînes en C7 et en C11
Amination de l’acide undécanoïque et polycondensation
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Le marché des bioplastiques en chiffres …
Marché EU des bioplastiques (kT)
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Développement technologique et de marché des bioplastiques : 
Un pipe-line bien fourni !

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

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

encore trop faible
-PTT : production de propanediol par fermentation à optimiser
-Cellulosiques : trop chers et trop polluants à produire
-PLA : pénétration des marchés de ‘commodity plastics’
-Amidon : avenir ‘loose-fill packaging’ ≠ avenir des résines thermoplastiques 

Produits chimiques provenant de plateformes connues et exploitables …

Exemple de la plateforme de Cargill Inc
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Biocatalyse

Biocatalyse : utilisation d’enzymes en synthèse organique

Chemosélectivité

Régiosélectivité

Stéréosélectivité

Stéréospécificité

Impact environnemental réduit

Oxydo-réductases
Transférases
Hydrolases
Lyases
Isomérases
Ligases

Synthèse de blocs de construction
chiraux 
Synthèse asymétrique 
(molécules prochirales, ee !!!)
Résolution d’énantiomères 

Atouts

du choix …

BASF, Lonza, DSM, Degussa, …

Réactif organique
Catalyseur 
organométallique

Synthèse asymétrique vs résolution …

Exemple des oxydo-réductases …

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 à de la biocatalyse par cellules entières (usines à co-facteurs) 
ou utilisation de systèmes couplés
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Préparation d’alcools et d’amines énantiomériquement pures

BASF lipase process

Alcools

Amines

Lipases

ω-transaminases

Préparation d’acides aminés énantiomériquement pures (biocatalyse)

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 déjà 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

Procédé aminoacylase …
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Procédé amidase …

Comment transformer l’idée biotech. en profits ?

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

Résistance aux changements stratégique, technologique, organisationnel, …

NATISS  : Centre de R&D Agro-industrielle

“ La nature, une source de solutions innovantes et durables ! ”

BIOPLASTIQUES

BIODEGRADATION BIOTECHNOLOGIE 
BLANCHE

Contact : Fabrice Stassin , stassin.f@natiss.be , Tél : 068 266 565

Agro-industries Industries chimiques


