histoire de la chimie

La découverte des acides tartriques:
un pas vers la compréhension de la chiralité
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Abstract

Alors que I'on célebre le bicentenaire de la naissance de Louis Pasteur, on peut mieux comprendre comment des
physico-chimistes nombreux, surtoutau XVIII€ etau XIX® siécles, sansidée claire des notions d’atome et de molécule,
ontfini par préparer la découverte de la chiralité. Notamment le jeune Pasteur, guidé par Auguste Laurent, identifia
deuxcomposés différents dans un étrange tartre du vin trouvé par sérendipité par Charles Kestner,a Thann. Pasteur
utilisait des techniques qui avaient été mises au point par des physiciens tels Etienne-Louis Malus, Francois Arago
ou Jean-Baptiste Biot, mais c’est bien aprées ses travaux, quand les chimistes acceptérent les idées modernes
d'atomes et de molécules, quand Jacobus Henricus van'Hoff et Joseph-Achile Lebel proposerent I'idée du carbone
tétravalent, que I'on put enfin explorer la chiralité moléculaire.

Jean-Baptiste Biot, Auguste Laurent, Louis Pasteur, dissymétrie, chiralité, histoire des sciences, tartrates.

The discovery of tartaric acids: a step towards understanding chirality

As we celebrate the bicentenary of Louis Pasteur’s birth, we can better understand how numerous physical
chemists, especially in the 18" and 19" centuries, without a clear idea of the notions of atom and molecule, ended
up preparing the discovery of chirality. In particular the young Pasteur, guided by Auguste Laurent, identified two
different compounds in a strange wine tartar found by serendipity by Charles Kestner, in Thann. Pasteur used
techniques that had been developed by physicists such as Etienne-Louis Malus, Francois Arago and Jean-Baptiste
Biot, but it was well after his work, when chemists accepted modern ideas of atoms and molecules, when Jacobus
Henricus van’Hoff and Joseph-Achile Lebel proposed the idea of tetravalent carbon, that molecular chirality could

finally be explored.
Keywords

es textes hagiographiques ont obscurci I'histoire de

I'étude des acides tartriques et de leur influence sur la
lumiere, notamment en faisant penser que I'habileté manuelle
et l'acuité visuelle extraordinaires de Louis Pasteur (1822-
1895) furent a l'origine d’un tour de force scientifique : il aurait
« trié les divers acides tartriques, sous le microscope, d la pince »
[1-2]. Toutefois I'utilisation d'une pince n'est-elle pas évidente,
dans un laboratoire de chimie ? Quant au microscope, il ne
s'impose que si des cristaux sont petits, mais nous verrons que,
lors de I'exploration des acides tartriques, les techniques de
cristallisation furent plus importantes que la microscopie, et
c’est plutét une bonne connaissance de la cristallographie,
fondée sur les études de la polarisation de la lumiere, qui
a permis a Pasteur de faire un pas - et un seulement - dans
une longue série d'études scientifiques (qu'il n'a pas initiée
et a laquelle il n'a pas mis le point final) qui conduisit a la
compréhension de la chiralité.
Dans cet article - version allégée d’un article publié dans les
Notes académiques de I'’Académie d’agriculture de France [3] -,
sont présentés des faits historiques toujours référencés, avec
quelques extraits des publications de certains des principaux
contributeurs a la question de ce qui est aujourd’hui nommé
« chiralité » [4-5]. Dans tout le texte, les guillemets signalent
des terminologies périmées.

Les débuts de la chimie du « tartre du vin »

Le dépot qui se forme dans les tonneaux de vin (du latin
tartarum, qui signifie « dépot ») était déja étudié par les alchi-
mistes du Moyen Age [6-8] (figure 1) : par des recristallisations
successives dans I'eau, ils en extrayaient une matiére blanche,
nommeée « créme de tartre », ou « pierre de vin », ou encore
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Figure 1 - Cristaux de tartre du vin (crédit Lamiot, CC BY-SA 4.0 < https://creativecom-
mons.org/licenses/by-sa/4.0>, via Wikimedia Commons).

« tartre du vin », qu’ils distinguaient du « tartre » plus courant
(du carbonate de calcium) des canalisations [9]. On sait
aujourd’hui que, le plus souvent, le tartre du vin est principale-
ment fait de cristaux d'un composé qui est couramment
nommé (+)-hydrogénotartrate de potassium, ou encore bitar-
trate de potassium, ou tartrate de monopotassium [10], mais
que les régles de I'Union internationale de chimie pure et
appliquée (IUPAC) recommandent plutét de nommer sans
ambiguité (2R, 3R)-dihydroxybutanedioate de potassium; le
nom (+) tartrate de potassium reste couramment utilisé [11]
(figure 2). Toutefois, le tartre du vin a une composition qui varie
selon les conditions de température et d'acidité : le (+) tartrate
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Figure 2 - Les trois acides tartriques : les liaisons chimiques représentées par de simples
barres sont dans le plan du dessin ; les liaisons en gras pointent vers I'avant, et les liaisons
en pointillés sont vers I'arriére. (© H. This).

de potassium est mélé a plus ou moins d’hydrogénocarbonate
de calcium et — nous le verrons plus loin — a d’autres composés
qui étaient jadis confondus avec lui.

Entre 1648 et 1663, étudiant le tartre du vin, le pharmacien
Elie Seignette (1632-1698) prépara le «tartrate double de
sodium et de potassium», aujourd’hui surnommé sel de
Seignette ou sel de Rochelle, qui fut ensuite étudié par le
chimiste berlinois Andreas Sigismund Marggraf (1709-1782)
alors qu'il cherchait des différences entre les bases (ou alcalis)
et les sels. Marggraf ajouta de la chaux (hydroxyde de calcium)
au tartre du vin, produisant un composé nouveau [12-13]:
le «tartrate de calcium ». Puis, en 1769, le chimiste suédois
Carl Wilhelm Scheele (1742-1786) fit agir de I'acide sulfurique
sur le produit obtenu par Marggraf, produisant un acide qu'il
nomma dacidum tartari, ou «acide tartrique ». Dés 1771, le
pharmacien francais Hilaire Marin Rouelle, dit Rouelle le
Cadet (1718-1779), fit usage de cet acide comme médicament
et - surtout — pour fixer la couleur des textiles [14]. D'ou la
création de sociétés qui produisirent cet acide ; nous verrons
plus loin comment cette activité industrielle conduisit a
la découverte de ce que nous nommons aujourd’hui la
chiralité.

Ici, il faut observer sans attendre que la terminologie « acide
tartrique » est tres insuffisante, car trois composés différents
ont la méme formule brute C4HOg (on parle de formule
élémentaire, puisqu’elle n’indique que les proportions
des divers éléments) et la méme formule semi-développée
HOOC-CHOH-CHOH-COOH. Jadis ces trois composés diffé-
rents étaient indistinctement nommeés « acide tartrique », mais
aujourd’hui, on désigne les deux composés qui sont images
I'un de l'autre dans un miroir par les préfixes (2R, 3R)-(+) et
(2S,3S)-(-) [11]; dans la suite de ce texte, nous utilisons respec-
tivement les désignations (+) et (-) au lieu de (2R, 3R)-(+) et
(2S, 35)-(-), par simplicité. Le troisieme composé isomere,
ou acide mésotartrique, correspond a la formule de l'acide
(2R, 3S)-dihydroxybutanedioique (figure 2).

Cristaux et lumiére

Alors que les chimistes exploraient le tartre du vin et ses
dérivés, les physiciens forgeaient progressivement les
méthodes de caractérisation des cristaux et des composés
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Figure 3 - Arbre des principaux développements scientifiques qui ont conduit a la découverte
de la chiralité. Nombre de travaux sont omis, tels ceux de Henri Braconnot (1780-1855),
de Justus Liebig (1803-1873), de Jean-Baptiste Dumas (1800-1884) ou d’Edmond Frémy
(1814-1894), sur les transformations de I'acide tartrique au cours du chauffage (Frémy,
1838). (© H. This).

en solution. Il y eut deux types de développements paralléles :
la cristallographie, et I'étude de la lumiere polarisée (figure 3).
Nous pouvons faire commencer cette histoire en 1792, quand
René Just Haly (1743-1822) observa qu’un cristal rhombo-
édrique cassé laissait apparaitre un cristal rhomboédrique
plus petit; il en vint a proposer que les cristaux soient formés
par la juxtaposition de petites unités toutes identiques, qu'il
nomma « molécules intégrantes » : ces particules minuscules
auraient eu une composition chimique fixe et une forme
géométrique caractéristique, dite « primitive » [15-21].

Hally découvrit bientét que la méme composition chimique
élémentaire pouvait conduire a des formes cristallines diffé-
rentes, et il introduisit le terme de «dimorphisme », pour
désigner ce phénomeéne. Le carbonate de calcium fut le
premier exemple de composé présentant un « dimorphisme »,
apparaissant sous forme d’aragonite ou sous forme de calcite.
Selon Hally, deux cristaux ayant la méme composition
chimique et la méme structure en termes de « molécules
intégrantes » n’auraient pu qu'avoir une forme cristalline
unique... mais il avait identifié des exceptions a sa regle:
quelques cristaux de quartz présentaient des faces plus incli-
nées que d’autres, et il avait nommé « plagiedres » ces cristaux
asymétriques, les subdivisant en « gauches » et « droits » selon
I'orientation des faces.

En 1808, c’est I'étude de la lumiére qui apporte une contribu-
tion qui sera utile a I'étude de ces cristaux : rue d’Enfer, a Paris,
alors qu’Etienne-Louis Malus (1775-1812) regarde les rayons
du soleil réfléchis par les fenétres du palais du Luxembourg
a travers un cristal biréfringent, il ne percoit qu'une image
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Figure 4 - Goniométre plus perfectionné que I'instrument initial de Wollaston : les cristaux
sont placés entre les deux pointes a droite du disque. On compare la lumiére qui arrive sur une
face supérieure d'un cristal a la lumiére qui vient du miroir noir en bas a gauche (© H. This).

brillante, au lieu des deux qu'’il attendait. Ayant ainsi décou-
vert que la lumiére réfléchie prend de nouvelles propriétés,
qui la distinguent de la lumiére que transmettent directement
les corps lumineux, il établit dans la méme journée ce qui est
nommé « loi de Malus », a savoir que l'intensité d'une lumiere
polarisée linéairement varie, aprés la traversée d'un analyseur
linéaire, comme le carré du cosinus de I'angle entre la direc-
tion de polarisation et la direction de I'analyseur [22-24].
Troisieme «fil » dans la tresse de travaux de physique qui
conduit aux études des acides tartriques : en 1809, les études
de cristallographie furent facilitées quand, grace a des progres
dans la fabrication des lentilles, des miroirs et de la mécanique,
le physico-chimiste britannique William Hyde Wollaston
(1766-1828) met au point le goniométre a réflexion [25-26], un
instrument qui permet des mesures d'angles précises de
I'inclinaison des facettes des cristaux en utilisant ces facettes
comme miroir (figure 4).

En 1811, les études de la polarisation de la lumiére progres-
sent quand Frangois Arago (1786-1853) découvre ce que l'on
nomme aujourd’hui la « polarisation rotatoire », ou I'« activité
optique », du quartz cristallin [27-30]. Signalons en passant
qu’Arago parle dans ses publications de cette époque de
«molécules de lumiére » : on voit ici combien I'emploi du mot
«molécule » était peu fixé, a I'époque, différant considérable-
ment de l'acception de Hally et de Dolomieu.

Jean-Baptiste Biot (1774-1862) fut immédiatement intéressé
par la découverte d'Arago, et il se lancga dans I'exploration des
lois de la « polarisation rotatoire », et cela jusqu’a sa mort en
1862.

Tout d’'abord, il mit au point, pour mesurer la rotation de la
polarisation de la lumiere a travers les cristaux [31], un
montage composé d’'un polariseur adapté a un tube métal-
lique (destiné a éviter des lumiéres parasites) et d'un analyseur
que l'on faisait tourner devant un disque gradué (figure 5);
I'appareil fut ensuite modifié quand le prisme introduit par
le physicien anglais William Nicol (1770-1851) servit a la fois
de polariseur et d’analyseur.

Biot s'intéressa aux rapports entre les propriétés optiques
des cristaux et la structure chimique de ces derniers [32], consi-
dérant que «ces phénomenes, lorsqu’ils se manifestent dans
les corps solides avec les caractéres de continuité qui leur
sont propres, attestent l'existence d'un mode d’arrangement
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Figure 5 - Un polarimétre a prisme pour I'étude des liquides. L'observateur regarde, dans
I'oculaire a gauche de I'appareil, la lumiére qui est polarisée par I'objectif a droite. Le cylindre
central (placé dans un berceau) contient la solution a analyser. On tourne un filtre polarisant
solidaire du disque (gradué) jusqu’a ce que plus aucune lumiére n’arrive a I'ceil (© H. This).

pareillement continu et fixe,; en un mot ils décelent un systeme
cristallin intérieur; ils peuvent, en conséquence, servir pour
constater cet état des corps » [33]. Porté par cette hypothése sur
la constitution de la matiére (qu'il serait donc indu d’attribuer
a Pasteur), il découvre que la polarisation change quand la
lumiére traverse certains liquides organiques, tels I'essence de
térébenthine, « I'huile essentielle de laurier », « I'huile essen-
tielle de citron» ou le camphre en solution dans I'éthanol
[4, 34]. Pour explorer le phénomene, il modifie le tube métal-
ligue qui évitait les lumiéres parasites dans son premier
montage, afin d'y mettre le liquide a analyser.En 1818, Thomas
Johann Seebeck (1770-1831) retrouve le phénoméne pour
des solutions de sucres [35], tandis que, cette méme année,
Biot meten évidence |'existence de deux sortes de quartz, 'une
qui provoque une rotation de «|'axe de polarisation » de la
lumiére vers la droite, l'autre vers la gauche [36]. Il pense
que les effets rotatoires du quartz traduisent des caractéris-
tiques de sa constitution, mais I'activité optique de certains
liquides et, notamment, de certaines solutions lui font suppo-
ser que, dans ce cas, la propriété était d’origine « moléculaire ».
Le phénomene, écrivit-il, est di a « une faculté propre a ces
molécules indépendamment de leur état d’agrégation » [37].

La question des molécules,
des atomes, des corpuscules, des particules

Sous la plume de Biot [37], on retrouve donc le mot
« molécule », que nous avons vu utilisé plusieurs fois et dont
I'acception changeante, au cours des temps, complique la
compréhension des progrés de la chimie. Biot et ses contem-
porains utilisaient indifféremment les mots «molécule »,
« corpuscule », «particule ». Le mot «atome», lui, révélait
souvent l'adhésion a la théorie atomique de John Dalton
(1766-1844), alors controversée parce que spéculative;
d’ailleurs, I'atome de Dalton ne désignait pas ce que nous
nommons ainsi aujourd’hui [38-42]. La compréhension
moderne de la structure de la matiére n"a commencé a s’intro-
duire qu'apres la diffusion des travaux d’Amedeo Avogadro
(1776-1856) par Stanislao Cannizaro (1826-1910), lors du
congrés international que Friedrich August Kekulé (1829-
1896), Charles Adolphe Wirtz (1817-1884) et Karl Weltzien
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(1813-1870) organisérent a Karlsruhe, en 1860: Cannizaro
y distribua des copies du résumé du cours de chimie qu'il ensei-
gnait a I'Université de Génes et qui avait paru dans la revue
italienne Il Nuovo Cimento en 1858. Il y reprenait la théorie
atomique introduite par Dalton, modifiée par Avogadro, et il
montrait qu’elle permettait de rendre compte de tous les résul-
tats de la chimie de facon cohérente [43]; tous ne furent pas
convaincus, mais I'impulsion était largement donnée.

Biot, puis Herschel

Pour en revenir a Biot, il montra expérimentalement que, dans
un mélange de plusieurs solutions optiquement actives, la
rotation de la polarisation dépend, d’'une part des concentra-
tions respectives en différentes « substances » dissoutes, et,
d’autre part, de leur pouvoir rotatoire propre [37], ce qui, selon
lui, achevait « de prouver que la faculté de faire tourner les axes
de polarisation appartient aux particules mémes des substances
qui en jouissent »; il en viendra ultérieurement, a partir de
ce type d'expériences, a définir ce qu'il nommera le « pouvoir
rotatoire moléculaire » des corps [44]. Et il vérifie, pour
I'essence de térébenthine, que la propriété existe encore
quand le produit est a I'état de vapeur (le montage finit par
exploser, déclenchant un incendie des laboratoires).

Trois ans plus tard, les études des cristaux apportérent une
nouvelle information importante pour I'étude de la matiére.
John Frederick William Herschel (1782-1871) découvre, pour
des cristaux de quartz, l'existence de facettes qui sont diffé-
remment disposées selon les cristaux : inclinées tantét d’'un
cOté, tantot du coté opposé, et de leur direction dépend le
sens du pouvoir rotatoire des cristaux. Si ces facettes,
nommeées « plagiédres » par Hally, sont inclinées vers la droite,
le cristal est généralement dextrogyre (il fait tourner la polari-
sation de la lumiére vers la droite), et vice versa [45]. Herschel
reprend la terminologie du cristallographe allemand Christian
Weiss (1780-1856), qui parlait d’« hémiédrie » plutoét que de
la plagiédrie, comme l'avait fait Hally. La question est reprise
par Gabriel Delafosse (1796-1878), éléve de Biot, et par
plusieurs autres physiciens [46].

En 1839, quand Marc Antoine Gaudin (1804-1880) réussit a
fondre du quartz, Biot montre que, dans cet état, il est optique-
ment inactif. Ces réflexions ne concernaient que les minéraux,
mais, en 1819, le chimiste allemand Eilhard Mitscherlich (1794-
1863) proposa une théorie similaire pour les cristaux synthé-
tisés chimiquement: la théorie de lisomorphisme. Selon
Mitscherlich, la ressemblance des cristaux chimiques tradui-
sait celle de leurs « molécules » constitutives, ce qu’il exprimait
par la formule « Méme cristal, méme chimie ». Par exemple,
ayant observé que les phosphates et les arséniates d’'un méme
métal cristallisent de la méme maniere, il en concluait qu'ils
avaient une « structure atomique » analogue.

Le déclic alsacien

Le cours de ces études fut bouleversé entre 1822 et 1824 par
la préparation d'un nouvel «acide tartrique », par Charles
Kestner de I'entreprise Kestner Pére et Fils, a Thann [47]: « On
aremarqué [...] surtout en hiver, des cristaux que nous séparions
avec soin parce qu'ils rendaient la cristallisation de ['acide
tartrique confuse, lorsqu'ils y restaient mélés ». Pasteur consta-
tera plus tard que cela se produisait également dans d’autres
fabriques d'Allemagne, de Suisse ou d'ltalie, mais seule la
société alsacienne avait été intéressée par le phénoméne.

L’ACTUALITE CHIMIQUE N° 476

Intrigué par le nouvel acide, Louis-Joseph Gay-Lussac (1778-
1850) demanda des cristaux « parasites » a Kestner, les analysa,
et constata qu’ils avaient les mémes propriétés chimiques
que ceux de l'«acide tartrique », mais quelques propriétés
physiques différentes (grosseur, solubilité, par exemple). Il
nomma la nouvelle substance «acide racémique » en 1828,
du latin racemus, « grappe de raisin » [48].

En 1830, Scheele établit la formule élémentaire de '« acide
tartrique » (C4HgOg), et, la méme année, le chimiste suédois
Jons Jacob Berzelius (1779-1848) montra que les compositions
élémentaires de I'« acide tartrique » et de I'« acide racémique »
étaient identiques, ce qui contribua a sa formulation du
concept d'« isomérie » : deux composés sont isomeres s'ils ont
la méme composition chimique, mais des propriétés diffé-
rentes [14]. Berzelius changea a cette occasion |'appellation
du second produit pour « acide paratartrique » (le nom « acide
thannique » fut aussi utilisé, a cette époque).

Cette découverte intéressa Biot: le 5 novembre 1832, il lut a
I'’Académie des sciences le compte rendu d'un travail ou il
signalait l'activité optique de nombreux composés, parmi
lesquels I'« acide tartrique » du raisin [49-50]. Selon Biot, c’est
Herschel qui a découvert les propriétés rotatoires de tartrates,
en l'occurrence ceux de potassium et de sodium. Biot lui-
méme les étudia, en 1835, ainsi que l'acide tartrique en
solution qu'il reconnut étre également actif et dextrogyre, de
méme que la plupart de ses sels, a quelques exceptions prés,
tels quelques sels qui sont Iévogyres (le tartrate d’aluminium,
par exemple) [49].

Puis, en 1838, Biot montra que I'« acide paratartrique » et ses
sels sont inactifs sur la polarisation de la lumiere [51], et, en
1844, il lut a 'Académie une communication de Mitscherlich
[52] oU celui-ci examinait I'«acide tartrique» et I'«acide
paratartrique », cherchant l'activité rotatoire des sels
d’ammonium et de sodium; il leur vit « la méme composition
chimique, la méme forme cristalline, avec les mémes angles,
le méme poids spécifique, la méme double réfraction, et par
conséquent les mémes angles entre les axes optiques. Dissous
dans l'eau, leur réfraction est la méme ». Et Biot de discuter
les relations entre la constitution intime de la matiére et
I'activité optique [53]. Pourquoi l'«acide tartrique » et ses
sels, avaient-ils une activité optique, alors que l'«acide
racémique » n'en avait pas? C'est cette question qui fut
étudiée par Pasteur.

De Laurent a Pasteur

En 1846, a sa sortie de I'Ecole normale supérieure, Pasteur
étudie la chimie dans le laboratoire d’Antoine Jér6me Balard
(1802-1876), et c'est Auguste Laurent (1807-1853), professeur
de chimie de I'Université de Bordeaux accueilli dans le labora-
toire de Balard quelques mois aprés 'arrivée de Pasteur (de la
fin 1846 a avril 1847) [54], qui le dirige, l'intéressant a I'étude
des cristaux en relation avec la chimie. Pasteur a lui-méme
écrit : « [M. Laurent] me fit voir au microscope que ce sel [tungs-
tate de sodium parfaitement cristallisé] en apparence trés pur,
était un mélange de trois espéces de cristaux distincts, qu’un peu
d’habitude des formes cristallines permettait de reconnaitre sans
peine » [2, 55]. Pasteur est conscient de la chance qu'il a d"avoir
Laurent comme tuteur, au point qu'il écrit a son ami Charles
Chappuis (1822-1897) [2] : « Quand il arriverait que ce travail ne
menerait a aucun résultat utile a publier, tu penses que j'y gagne-
rais beaucoup a manipuler durant plusieurs mois avec un
chimiste si expérimenté ».
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Il doit a Laurent d’apprendre I'association de deux instru-
ments : le goniomeétre des minéralogistes, pour mesurer les
angles des faces des cristaux, et le polarimétre des physiciens,
pour mesurer |'activité optique.

La these de chimie de Pasteur, soutenue en 1847, est consa-
crée a l'acide arsénieux et aux arsénites ; sa thése de physique
est consacrée a la polarisation rotatoire [56], avec deux
parties : (1) Etude des phénomeénes relatifs a la polarisation
rotatoire des liquides, et (2) Application de la polarisation
rotatoire des liquides a la solution de diverses questions de
chimie. Dans l'introduction, il reprend des idées de Biot et
d'autres : «Je regarde comme extrémement probable que la
disposition mystérieuse, inconnue, des molécules physiques [et
non chimiques], dans un cristal entier et fini de quartz, se
retrouve dans les corps actifs, mais, cette fois, dans chaque
molécule prise en particulier; que c’est chaque molécule, prise
séparément dans un corps actif, qu’il faut comparer, pour I'arran-
gement de ses patrties, a tout un cristal fini de quartz ».

Dans son mémoire de thése, Pasteur rapporte des mesures des
pouvoirs rotatoires des divers « tartrates » (des tartrates (+),
notamment de sodium, de potassium, d'ammonium), et il
apprend a en reconnaitre les cristaux particuliers. Puis, le
18 janvier 1848 [57], il reproduit des travaux de Mitscherlich,
qui avait observé deux types différents de cristaux, pour le
soufre, observant avant lui cette occurrence de dimorphisme,
et il présente a 'Académie des sciences un échantillon de
soufre cristallisé dans le sulfure de carbone, par évaporation
spontanée a la température ordinaire, sur lequel on voit deux
formes cristallines différentes du soufre.

Le 6 mars 1848, il présente des recherches sur le sulfate de
potassium [58], taillant une lame a faces paralléles perpendi-
culairement a I'axe principal du cristal. Pasteur travaille non
seulement avec les méthodes de Laurent, mais aussi a partir
des cristaux obtenus par Laurent: «M. Laurent avait eu
I'obligeance de me remettre de beaux cristaux de sulfate de
potasse, dont plusieurs offraient la base de la forme primitive.
La mesure des angles indiquait, par une différence qui ne dépas-
sait pas cependant 20 minutes, que ce double dodécaédre appar-
tenait bien au prisme rhomboidal. Néanmoins la régularité d'un
de ces cristaux était telle, que je désirai me convaincre autrement
que cette forme n’appartenait pas au systeme hexagonal
régulier ».

On observe que, méme si Pasteur a pu étre actif, le rythme
de publication est « soutenu »; d'ailleurs la comparaison de
ses articles successifs montre des paragraphes souvent
semblables ou identiques. Et c'est ainsi que, le 20 mars 1848,
I'article publié est une présentation générale (aujourd’hui, on
parle aussi de « synthése » ou de « revue ») des divers compo-
sés connus pour présenter des cristaux différents [59]. Puis
vient une note sur l'isomorphisme [60]: un peu plus d’'une
page, qui fait référence au mémoire précédent, et qui annonce
un travail qui suivra.

Le 8 mai 1848, Pasteur dépose un pli cacheté a I'’Académie
des sciences [61]: « J'ai 'honneur d’adresser a I'’Académie des
Sciences, sous pli cacheté, les résultats principaux d’un travail sur
les Tartrates et les Paratratrates. En étudiant avec soin les formes
cristallines de tous les Tartrates quelle que soit d’ailleurs leur
formule chimique, j'ai vu qu'il y avait entre toutes ces formes
cristallines une relation frappante dans certains angles, indice
certain de I'existence d’un groupe moléculaire invariable. Assuré-
ment les Chimistes savent bien qu'il y a quelque chose de
commun entre tous les sels d'un méme acide. Le résultat que je
signale en confirmant cette opinion nous montre la relation
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étroite qui existe entre la constitution moléculaire et la forme
cristalline, et j'oserais méme dire que ce résultat ouvre en quelque
sorte une voie nouvelle de recherches en montrant I'importance
des études Physico-chimiques. C'est par de telles études que les
plus hautes questions de la Chimie, celles relatives a la constitu-
tion moléculaire, seront résolues. [...] Ce qui a échappé a la
sagacité de M. Mitscherlich c’est 'hémyédrie du Tartrate. La est la
différence et elle suffit a rendre compte de la différence des
propriétés chimiques de ces deux sels et de leur différence
d’action sur la lumiére polarisée ».

Nous avons vu que le mot « hémyédrie », ou « hémiédrie »,
désigne des cristaux qui ne sont pas symétriques. La question
de la relation entre la forme cristalline, la composition
chimique et la cause de la rotation de la polarisation fait 'objet
d’un article du 22 mai 1848 [62]. Cette fois, Pasteur discute les
« tartrates », et il écrit : « Eh bien, par le plus grand des hasards,
M. Mitscherlich a été induit en erreur, et M. Biot a son tour. Le
paratartrate de soude et d‘ammoniaque dévie le plan de polari-
sation; seulement, parmi les cristaux provenant d'un méme
échantillon, il en est qui dévient le plan de polarisation a gauche,
d’autres a droite ».

Cette observation, qui est bien I'explication de l'inactivité
optique de l'«acide paratartrique », est développée dans un
manuscrit plus grandiloquent, en date du 9 octobre, encore
1848 [63]. L'article contient une note qu'il sera intéressant de
retenir, pour la discussion de la prétendue habileté exception-
nelle de Pasteur : « Pour obtenir de beaux cristaux, limpides et
trés volumineux de tartrate neutre de potasse, il faut ajouter du
carbonate de potasse a la solution avant de la mettre a cristalli-
ser, de maniére a la rendre sensiblement alcaline ».

Poursuivant son enquéte, Pasteur examine les cristaux de
« tartrates » et ceux de «paratartrates» (le mélange des
formes (+) et (-) en nombres égaux). Il constate que «/'acide
tartrique et toutes ses combinaisons [ont] des formes dissymé-
triques. [...] Toutes ces formes tartriques [ont] individuellement
une image dans la glace qui ne leur [est] pas superposable ». ||
attribue a cette particularité de structure, qui existe aussi dans
le quartz, la cause du pouvoir rotatoire, dans les « molécules »
des combinaisons tartriques. L'acide « paratartrique » et ses
sels ne possédant pas un tel pouvoir, Pasteur suppose
logiquement que leurs cristaux ne présentent pas cette
dissymétrie : « La dissymétrie de la forme du tartrate correspon-
dra asadissymétrie optique ; 'absence de dissymétrie de la forme
dans le paratartrate correspondra a l'inactivité de ce sel sur le
plan de la lumiere polarisée, a son indifférence optique » [64].
On observera que Pasteur ne parle pas ici de «dissymétrie
moléculaire », mais seulement de «dissymétrie optique »,
pour les cristaux, et de « dissymétrie des molécules », avec le
sens de « molécule » qui n’est pas le nétre. On observera que
si I'on peut effectivement parler aujourd’hui de chiralité des
cristaux manipulés par Pasteur [65-66], il est anachronique
et erroné de lui attribuer des idées de « chiralité moléculaire »
au sens ou nous I'entendons aujourd’hui.

Pasteur constate donc que les cristaux de «tartrate de
soude » et d'«ammoniaque » examinés portent «les petites
facettes accusatrices de la dissymétrie ». Mais il découvre que les
cristaux du « paratartrate » correspondant les portent égale-
ment : « L'idée heureuse me vint, écrit-il, d’orienter mes cristaux
par rapport a un plan perpendiculaire a 'observateur, et alors je
vis que dans cette masse confuse des cristaux du paratartrate il y
en avait deux sortes sous le rapport de la disposition des facettes
de dissymétrie. Chez les uns, la facette de dissymétrie la plus
rapprochée de mon corps s’inclinait a ma droite, relativement
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au plan d’orientation dont je viens de parler, tandis que, chez
les autres, la facette dissymétrique s’inclinait a ma gauche. En
d’autres termes, le paratartrate se présentait comme formé de
deux sortes de cristaux, les uns dissymétriques a droite, les autres
dissymétriques a gauche ».

Pasteur sépare les deux sortes de cristaux repérés dans le
« paratartrate », et les dissout séparément dans de I'eau : une
des solutions fait tourner la polarisation de la lumiére a
gauche, et 'autre a droite. En revanche, le mélange des deux
solutions est inactif sur la polarisation de la lumiére. Pasteur en
déduit qu'il existe un «acide tartrique droit» et un «acide
tartrique gauche »; ce que l'on a auparavant baptisé « acide
paratartrique » est le mélange, en quantités égales, de ces
deux formes, la rotation vers la droite du plan de polarisation
de la lumiére introduite par une moitié des cristaux étant
globalement compensée par la rotation vers la gauche intro-
duite par l'autre moitié. En outre, le pouvoir rotatoire des
cristaux droits séparés est le méme que celui de l'acide
tartrique droit [63].

Pasteur identifie alors le composé droit extrait de I'«acide
racémique » a l'acide tartrique droit. Il s'apercoit, de plus, que
les cristaux gauches ont une rotation opposée a celle des
cristaux droits (en réalité, I'examen des cahiers de laboratoires
montre que la rotation était de + 7° 54’ pour une forme, et de
-6°42' pour l'autre; il attribue cette différence a la difficulté
de séparer les gros cristaux des petits cristaux qui sont inclus
dans les gros) [66].

Dans un mémoire de 1850, Pasteur donne les nécessaires
informations pour estimer I'éventuelle difficulté de la sépara-
tion des formes (+) et (-) [67]: « La matiére premiére a I'aide de
laquelle je sépare de I'acide racémique les deux acides qui entrent
dans sa composition est le racémate double de soude et
d’ammoniaque. C'est l'intermédiaire par lequel je suis obligé de
passer pour arriver a la préparation de I'acide dextroracémique
et de l'acide lévoracémique. Si I'on sature des poids égaux d’acide
racémique par de la soude et de 'ammoniaque, et qu’on méle les
liqueurs neutres, il se dépose par refroidissement, ou par évapora-
tion spontanée, un sel double en cristaux d’une grande beauté, et
que 'on peut obtenir en trois ou quatre jours avec des dimensions
extraordinaires, quelquefois de plusieurs centimétres de longueur
et d’épaisseur ».

Ici, on propose de retenir la derniére phrase : Pasteur ayant
obtenu des cristaux de plusieurs centimétres de longueur et
d'épaisseur, il n'avait pas besoin d'une vue tres aigué pour faire
les séparations, et aucune habileté particuliére n’était néces-
saire pour trier les cristaux, contrairement a ce qui est parfois
dit [68]. L'acte essentiel est la cristallisation des cristaux, ainsi
que leur reconnaissance, ce qu'il avait appris a faire sous la
direction de Laurent et de Delafosse. D'ailleurs, une note
publiée par Laurentle 12 juin, rarement citée par les historiens,
montre bien combien Pasteur a bénéficié des apports de
Laurent, pour ce qui concerne les relations entre le cristal et
la « molécule » [69] : « Les recherches que j'ai entreprises sur la
chimie organique m’ont conduit, il y a quelques années, a signaler
divers rapports qui existent entre la forme cristalline et la compo-
sition des corps. Les conclusions auxquelles je suis arrivé, ont été
accueillies avec une telle défaveur dans les Annuaires de chimie,
et par les minéralogistes, que je crois devoir saisir I'occasion qui
m’est offerte par les derniers travaux de M. Pasteur, pour rappeler
en peu de mots ce que jai publié sur ce sujet, en y joignant
quelques faits nouveaux qui peuvent s’y rattacher ».

Aprés les études des acides tartriques et des tartrates, Pasteur
prolongea son travail avec des études de I'asparagine et de
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I'acide malique, notamment [70]; c’est ainsi qu’il en vient a
I'étude des acides aminés connus a I'époque, puis d'autres
molécules du vivant [71-73]. Une derniére citation montre
qu'il sut élargir la question: «Dans mes premiers travaux,
accueillis par 'Académie avec tant de bienveillance, j'ai montré
qu'il existait une connexion étroite entre ’'hémiédrie non super-
posable et le phénoméne de la polarisation rotatoire. Cela posé,
une question se présentait naturellement a l'esprit. Toutes les
substances, aujourd’hui trés nombreuses, qui dévient le plan de
polarisation, lorsqu‘elles sont en dissolution, ont-elles des formes
cristallines hémiédriques ? Réciproquement, 'hémiédrie accuse-
t-elle toujours I'existence de la propriété rotatoire ? » Il se répete
quasiment ensuite [74]. Au total, il y a cinquante-trois
mémoires consacrés a la « dissymétrie moléculaire », et parfois
espacés d'un mois ou deux seulement.

Plus tard, I'histoire qu’il donnera, notamment dans les Lecons
de chimie professées en 1860 [75], ne correspondra pas aux
faits: «Le paratartrate et le tartrate (doubles) de soude et
d’ammoniaque ont la méme composition chimique, la méme
forme cristalline avec les mémes angles, le méme poids spéci-
fique, la méme double réfraction et, par conséquent, les mémes
angles entre les axes optiques. Dissouts dans I'eau, leur réfraction
est la méme. Mais le tartrate dissout tourne le plan de la lumiére
polarisée et le paratartrate est indifférent, comme M. Biot I'a
trouvé pour toute la série de ces deux genres de sels; mais ici
la nature et le nombre des atomes, leur arrangement et leurs
distances, sont les mémes dans les deux corps comparés. Cette
note de M. Mitscherlich m’avait singulierement préoccupé a
I'époque de sa publication. J'étais alors éléve a I'Ecole normale,
méditant a loisir sur ces belles études de la constitution molécu-
laire des corps, et parvenu, je le croyais du moins, a bien
comprendre les principes généralement admis par les physiciens
et les chimistes. La note précédente troublait toutes mes idées ».
Geison a analysé les cahiers de laboratoire de Pasteur, et
montré que I'histoire narrée en 1860 était infidéle [55]. Flack,
également [54], signale que les cahiers de laboratoires de
Pasteur «montrent clairement» que la recherche qui a
conduit a la découverte de la «dissymétrie moléculaire »
n’était pas motivée par I'énigme soulignée par Mitscherlich
et présentée par Biot [52], ce que confirme la lecture du
manuscrit de mars 1848 [59].

Biologie et chiralité

Les travaux de Pasteur ne sont pas la fin de I'aventure scienti-
fique de la chiralité. Le mot « chiralité » (du grec cheir, la main)
fut introduit par William Thomson (1824-1907) le 16 mai 1893
[4, 11, 76-77]: « Je nomme chiral toute figure géométrique ou
groupe de points, et je dis qu'il y a chiralité, si I'image de I'objet
dans un miroir plan, méme avec une idéalisation, ne peut étre
mise en coincidence avec l'objet lui-méme. Deux mains droites
égales et similaires sont homochiralement similaires. Des mains
gauches et droites égales et similaires sont hétérochiralement
similaires. Elles sont également énantiomorphes, selon la termi-
nologie introduite probablement par des Allemands. Tout objet
chiral et son image dans un miroir plan sont hétérochiralement
similaires » (traduction personnelle).

Cela venait apres les travaux du Francais Joseph Achille Le Bel
(1847-1930) et du Hollandais Jacobus Henricus van't Hoff
(1852-1911), qui envisagérent la disposition des atomes dans
I'espace (cette fois, avec l'acception moderne du terme: le
travail se situe dix-sept ans apres le congrés de Karlsruhe) [78].
lls comprirent que des atomes de carbone liés a quatre
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groupes différents sont non superposables a leur image dans
un miroir, donnant ainsi une explication a la chiralité des
molécules, et ils créérent la « stéréochimie » (le terme est du
chimiste zurichois Victor Meyer), c’est-a-dire la chimie qui tient
compte de la répartition des atomes dans I'espace.

Un objet, telle une molécule (au sens moderne), est dit
aujourd’hui chiral quand il n‘est pas identique a son image
dans un miroir;il est achiral sinon. Le mot «chiralité » a
remplacé le mot «dissymétrie », qui était utilisé dés avant
I'époque de Pasteur, sans doute pour la premiere fois en 1820
[66] par le minéralogiste suisse Frédéric Soret (1795-1865).
Toutes les molécules chirales sont optiquement actives, et les
molécules de tous les composés optiquement actifs sont
chirales. Le terme « asymétrique », différent du terme « dissy-
métrique », a été utilisé par van't Hoff, parce qu'il n'y a pas de
plan de symétrie a travers un tétraédre dont les sommets sont
occupés par quatre atomes ou groupes d’'atomes différents
(un tel tétraedre est chiral) [66, 79-83].

Les molécules qui sont images dans un miroir 'une de l'autre
sont dites « énantiomeres ». Les énantiomeres dont la configu-
ration absolue est inconnue peuvent étre différenciés par des
noms tels que « dextrarotatoires » (préfixe +) ou «lévarota-
toires » (préfixe -) selon la direction dans laquelle ils font
tourner le plan de polarisation de la lumiére. On n'utilise plus
les lettresd (pour+) etl (pour-). Les noms des composés
chiraux dont la configuration absolue est connue sont assortis
des préfixes R, S (R pour rectus, droit, et S pour sinister, gauche)
[11].
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Des notions essentielles

Rétrospectivement, on ne refusera évidemment pas a Pasteur
une contribution notable a propos de la chiralité, mais on
devra bien la resituer dans le fil complet des travaux qui ont
forgé la compréhension actuelle, laquelle a considérablement
progressé avec les travaux de Vladimir Prelog, de Robert
Sidney Cahn et de Christopher Ingold [84], qui ont proposé un
systéme cohérent de désignation des molécules chirales, avec
I'emploi des lettres RetS pour désigner les configurations
absolues des unités stéréogéniques, puis, avec les recomman-
dations de I'lUPAC, qui a finalement émis ses recommanda-
tions sur le sens a donner au mot « chiralité » et les pratiques
de désignation des composés chiraux [85]. Aujourd’hui, les
questions de chiralité sont encore largement discutées [79-83,
86-89], et elles sont devenues essentielles en synthése
organique.

Lesréférences sont publiées en ligne sur www.lactualitechimique.org
(annexe liée a cet article).
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histoire de la chimie

Compléments a I'article « La découverte des acides tartriques:
un pas vers la compréhension de la chiralité »,
par Hervé This (L’Act. Chim., 2022, 476, p. 42)
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