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Préface

En 2020, 75 p. 100 des décès au niveau mondial seront dus à des maladies chroniques 
complexes. Les avancées au niveau des technologies de haut débit, notamment en 
génomique, ont permis des avancées importantes, notamment en termes de définitions 
de sous-groupes de pathologies. Par ailleurs, on a vu apparaître des pandémies au cours 
des dernières décennies. À titre d’exemple, le SRAS, le VIH ou encore la réémergence 
de pathologies telles que la dengue ou le chikungunya. Les conséquences de ces patho-
logies en termes de santé publique et d’économie sont considérables. Les grands défis 
de la recherche biomédicale consistent à mieux comprendre et combattre les maladies 
complexes, les nouvelles pandémies et à déchiffrer les ressorts de nos différences indivi-
duelles afin de mieux comprendre les causes des maladies et de développer des traite-
ments plus efficaces.

De nombreuses recherches sont articulées autour d’études de caractéristiques, de dif-
férences et de singularités génétiques. Dans le champ thérapeutique, les travaux visent 
à développer une médecine personnalisée qui répond efficacement et rapidement aux 
besoins des patients. Dans ce cadre, les échantillons biologiques et leurs données asso-
ciées sont essentiels pour :

 – élucider les interactions entre des facteurs génétiques et environnementaux respon-
sables de pathologies, comprendre les mécanismes des maladies complexes et des 
maladies rares ;

 – développer des programmes médicaux ajustés aux particularités des patients et 
savoir, en fonction de facteurs de risques identifiés, adapter la prévention, diagnos-
tiquer précocement et orienter vers un traitement adapté ;

 – déterminer les influences des facteurs génétiques sur les effets et les résultats des 
traitements, prévenir les effets délétères, fournir des médicaments sûrs, efficaces et 
adaptés en fonction des particularités individuelles ;

 – identifier de nouvelles cibles thérapeutiques, développer de nouveaux médicaments 
ou améliorer ceux existants.

La recherche, en utilisant ces ressources telles que la génomique, la protéomique ou 
encore l’imagerie, a accompli des avancées majeures dans la compréhension des facteurs 
physiopathologiques qui sous-tendent les maladies complexes et rares. Les études d’as-
sociations génétiques (GWA) ont permis l’identification d’associations génétiques dans le 
diabète de type 1 et de type 2, la pathologie coronarienne, le cancer colorectal, du sein, 
ou de la prostate, la dégénérescence maculaire, la maladie de Crohn, l’autisme, les mala-
dies neurodégénératives.

Malgré ces avancées dans différents domaines, la recherche biomédicale rencontre 
différents obstacles qui limitent le développement de la recherche étiologique, de la 
recherche translationnelle ou du développement de nouvelles molécules thérapeutiques. 
Parmi ces obstacles figure l’accès aux échantillons biologiques provenant de cohortes 
d’individus bien définis sur le plan clinique et, en particulier dans le domaine de l’épidé-
miologie génétique, la nécessité d’accès à un grand nombre de sujets pour identifier des 
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associations génétiques dans les maladies complexes significatives sur le plan statistique. 
Pour relever ces défis, il est indispensable de s’assurer de la qualité des échantillons, de 
la standardisation ou de l’harmonisation de leur collecte, transformation et conservation. 
De plus, il est nécessaire d’élargir le champ des pathologies concernées, d’aboutir à une 
interopérabilité des bases de données et, bien entendu, de garder la confiance qu’ac-
cordent les citoyens à ces activités.

Il est donc important que la communauté de la recherche biomédicale coordonne 
mieux ses efforts pour assurer le recueil et la conservation d’échantillons biologiques 
dans des conditions techniques qui en garantissent la qualité et la possibilité de mise en 
commun pour des analyses groupées. C’est l’objectif majeur de l’infrastructure nationale 
BIOBANQUES récemment créée. Dans ce contexte, il faut spécifiquement prendre en 
considération le cas particulier des biobanques associées à des études épidémiologiques 
en population. On voit en effet se développer de très grandes études épidémiologiques 
incluant des dizaines, voire des centaines de milliers de sujets a priori non malades, recru-
tés en dehors du contexte hospitalier, et qui associent des biobanques aux données épi-
démiologiques recueillies sur les participants. Ce contexte particulier de constitution des 
biobanques a des conséquences importantes en termes méthodologiques et techniques. 

L’ambition du présent ouvrage est d’apporter une contribution orientée vers le 
contexte des études épidémiologiques en population générale, pour un public scien-
tifique qui n’a pas toujours les compétences techniques pour faire les meilleurs choix 
concernant les différentes étapes de la constitution, de la maintenance et de l’utilisation 
d’une biobanque. Il est prévu ultérieurement, dans le cadre de l’infrastructure nationale 
BIOBANQUES (présentée au chapitre 6), de mettre régulièrement au point des procé-
dures opératoires standardisées (POS) détaillées pour chacune des opérations afférentes 
aux biobanques.

 Georges daGHer et Bruno Clément
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Pourquoi ce document ?

Les grandes études en population (cohortes, cas-témoins, enquêtes transversales) s’ac-
compagnent de plus en plus souvent de la constitution d’une biobanque, associant ainsi 
aux données cliniques, biologiques, environnementales et comportementales collectées, 
la conservation d’échantillons biologiques. Les biobanques constituent ainsi un élément 
indispensable des dispositifs d’information sur l’état de santé lié aux phénotypes, aux 
génotypes et aux facteurs d’environnement.

Dans ce cadre, il est indispensable de conserver les informations recueillies durant plu-
sieurs années, voire plusieurs décennies. En effet, l’évolution des connaissances scienti-
fiques, l’apparition de nouveaux problèmes de santé publique renouvellent rapidement 
les questions auxquelles il faut apporter des réponses dans les meilleurs délais  : pou-
voir disposer de données déjà recueillies que l’on peut analyser à la lumière de nouvelles 
questions est alors un avantage décisif. D’autre part, les techniques analytiques évoluent 
également de façon très rapide : une biobanque permettra de mesurer des paramètres 
biologiques au moyen de méthodes améliorées par rapport au moment du recueil du 
matériel biologique, ou des paramètres inconnus à cette époque.

Le but de ce document est de faire le point sur les principaux aspects de la constitution, 
du fonctionnement et de l’utilisation des biobanques associées à des études en popula-
tion générale, et de proposer les éléments à prendre en compte pour l’établissement du 
cahier des charges d’une biobanque associée à une étude épidémiologique en population. 

Une première version a été rédigée dans le cadre de la préparation du projet Constances, 
qui est une importante cohorte épidémiologique prospective en population géné-
rale (www.constances.fr/). La mise en place d’un tel projet de grande ampleur suppose 
d’établir une infrastructure lourde et complexe. Celle-ci a été conçue comme une struc-
ture ouverte aux équipes de recherche qui y trouveront matière pour leurs travaux. Elle 
cherche à répondre, autant que faire se peut, aux demandes actuelles et futures, tout en 
garantissant une confidentialité absolue sur les informations et les spécimens conservés, 
chaque partenaire conservant une totale maîtrise sur l’ensemble des données et échantil-
lons qu’il confie. Ce concept est particulièrement novateur en France, mais courant dans 
d’autres pays. De ce fait, les solutions techniques et les modalités d’organisation rete-
nues pour Constances se trouvent ne pas être spécifiques du projet Constances lui-même.

Il est en effet apparu que l’important travail scientifique et technique exploratoire réa-
lisé pour la préparation de la biobanque de Constances pouvait être utile à des équipes 
qui envisagent, dans d’autres contextes, la constitution d’une biobanque associée à une 
étude de santé en population générale. Ce document a donc une portée plus générale, 
et tout initiateur d’un projet de biobanque peut en tirer profit en l’adaptant à ses propres 
objectifs. Dans cet esprit ce document a pour objet :

 – de préciser les différentes solutions techniques possibles pour la constitution d’une 
biobanque appliquée à des fins de recherche scientifique ;

 – de dégager la ou les solutions techniques les plus innovantes à l’heure actuelle pour 
les différents éléments constituant une biobanque ;
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 – et, enfin, de proposer des stratégies de valorisation de l’activité ainsi créée. En effet, 
il convient de prévoir, dès leur conception, la valorisation des collections entrepo-
sées afin qu’elles soient aisément utilisées par la communauté scientifique, tout en 
respectant les règles déontologiques et éthiques de non-financiarisation des pro-
duits conservés.

Remarque importante  : dans ce document, on envisage la constitution d’une bio-
banque dans un contexte de collecte de spécimens biologiques décentralisée multi-
centrique à distance d’une biobanque centrale, ce qui est le cas de beaucoup d’études 
épidémiologiques en population générale, et impose des contraintes particulières (stan-
dardisation intercentres, transport, etc.). Cependant, les recommandations proposées 
sont tout à fait compatibles avec un recueil dans un centre unique.

La mise en place d’une biobanque engage l’avenir à long terme. Ce doit être un outil 
conçu pour être utilisable pendant au moins vingt ans dans un monde particulièrement 
évolutif. Il est généralement reconnu que les technologies dans le domaine de la biologie 
moléculaire changent tous les trois ans. Par conséquent, cet outil doit être très flexible et 
en mesure d’anticiper les besoins futurs.

Toute étude de population s’adresse en général à une multitude d’utilisateurs poten-
tiels susceptibles d’exprimer des besoins très variés et diversifiés et, de plus, variables 
dans le temps. À ce jour, il se révèle impossible de recenser avec précision tous les 
domaines d’applications potentiels : c’est pourquoi le choix d’un programme de base a 
été privilégié dans ce document, en laissant la porte ouverte à une extension pour des 
programmes de recherche plus spécialisés qui feraient appel à des matériaux biologiques 
nécessitant des traitements ou des précautions particuliers lors du prélèvement et/ou lors 
des étapes préconservation.

Ce document est composé de plusieurs parties :
 – des recommandations générales, qui reflètent l’état de l’art en matière d’ingénierie 
de biobanques. C’est un domaine en évolution très rapide, et de nombreux indus-
triels s’intéressent actuellement de près à ce marché en pleine expansion. Il convient 
toutefois d’être vigilant, à la fois sur le choix des solutions techniques proposées et 
des fournisseurs. En raison de la durée de vie d’une biobanque, ces derniers devront 
apporter les meilleures garanties de pérennité ;

 – des éléments relatifs aux principaux choix de stratégie concernant deux aspects 
essentiels : la structure chargée de la conservation des échantillons biologiques ; les 
options techniques pouvant être retenues pour le traitement et la conservation des 
échantillons ;

 – une présentation succincte de l’infrastructure nationale BIOBANQUES, qui coor-
donne l’ensemble des biobanques en France et assure le lien avec les structures 
scientifiques équivalentes à l’échelle européenne et internationale.




