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. es chers amis. Permettez moi de
BI an ef vous appeler ainsi en ce début
d'année. La récente féte de Noél
: nous rappelle combien le monde serait plus
perspect’ Ves agréable & vivre dans la concorde et I'ami-
tié. C'était donc Noél hier et c'est mainte-

nant le début d'une nouvelle année.

Il est bon de jeter un regard sur I'année écoulée, le chemin parcouru, avant de se fixer de
nouvelles destinations. Un grand moment de 1997 a été la réunion de Bordeaux. Tous les
enseignements n'en sont pas encore firés, mais on peut dire déja que la vie scientifique
est frés intense, mais que les questions professionnelles : emploi, formation, relations
Universités-industrie, tiennent une place préoccupante dans la vie des jeunes.

Depuis le Ter icnvier 1997, le rythme mensuel de parution de notre magazine a été
adopté et semble donner satisfaction.

Vous avez répondu, en grand nombre, au questionnaire qui a été largement diffusé au
début de I'année (aussi iien chez les membres que des non-membres), et la Société a
bien noté les signaux qui lui ont ainsi été envoyés. Un de ceux-ci était d'adresser
L'Actualité Chimique & tous les membres, au besoin au prix d'une certaine augmentation
de la cofisation. L'année écoulée a vu, grace aux efforts de tous, je les en remercie ici
encore, une certaine amélioration de nos finances. Le coit de production de ce magazine
a pu étre notablement réduit. Une réponse positive a pu éire donnée ¢ cette demande.
Tous les membres recevront donc, chaque mois, leur exemplaire de L'Actualité Chimique.

Il faut naturellement remercier & ce propos notre ami Gérard Montel qui s'est dévoué sans
compter & ce magazine depuis trois ans ; les résultats obtenus sont dus & lui et & ses col-
laborateurs. La meilleure facon d'honorer sa mémoire est de nous rappeler son exemple
et de continuer son ceuvre. Le flambeau a été repris, au moins pour quelque temps, par le
Dr Gilbert Schorsch qui apporte, outre son dévouement, ses grandes compétences et |'ex-
périence acquise dans 'industrie.

Gérard Montel souhaitait que ce magazine devienne de plus en plus un moyen de com-
munication entre les frois grands sous-ensembles de notre Société : rechercﬁe « acadé-
mique », enseignement et industrie. Nous continuerons bien sir dans cefte voie et j'en
appelle & vous tous pour contribuer @ I'enrichir, en faisant profiter les autres membres de
vos connaissances et de vos expériences. Vous pourrez le faire par des articles, des mises
au point, nouvelles... et aussi par le « courrier des lecteurs » pour que le dialogue soit
permanent et enrichissant.

Vous savez probablement que la croissance de I'industrie chimique, en 1996, a été plus
forte que la moyenne de l'industrie. Le début de 1997 était trés encourageant ; le recrute-
ment de personnels qualifiés s'améliorait sans encore étre brillant. Il faut espérer que les
événements monétaires et financiers récents ne vont pas trop assombrir les perspectives
qui se dessinaient.

Le « service d'aide & I'emploi » est de plus en plus sollicité, ce qui prouve son utilité dans
cette situation regrettable.

Les difficultés qui génent |'établissement de dialogues plus fournis avec les PME-PMI ne
sont pas spécifiques & notre pays. Les bonnes relations avec |'Union des Industries
Chimiques (UIC) et les chambres syndicales régionales sont essentielles pour espérer des
résultats. Les groupes de réflexion Universités-industries, constitués & la demande de
['UIC, ont commencé leurs travaux et rendront leurs conclusions dans I'année.

Les rapprochements avec les grandes sociétés sceurs : Société de Biochimie ef Biologie
Moléculaire, Société Francaise de Physique, Société Francaise de Métallurgie et
Matériaux..., comme avec les plus petites, font espérer une coordination et une meilleure
visibilité des manifestations : journées, réunions organisées conjointement pour le plus
grand bénéfice de tous.
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Sur le plan européen, les accords entre sociétés chimiques ont maintenant été signés, de
sorfe que vous serez accueillis, dans les pays voisins, comme les membres de la société
nationale.

Les publications européennes ont bien avancé : Chemistry, a European Journal bénéficie,
mo|3ré son jeune dge, d'un indice d'impact déja trés élevé. Il est ainsi démontré que la
production scientifique européenne est trés bien reconnue.

Il nous appartient de faire en sorfe que les deux périodiques européens de chimie orga-
nique (EurJOC) et inorganique (EurJIC) suivent le méme chemin, & partir du Ter janvier
1998.

Nous avons bon espoir de voir démarrer en 1999 des journaux analogues en chimie
physique et chimie analytique.

C'est un trés agréable devoir de remercier, ici, fous ceux qui ont contribué dans les divi-
sions et sections régionales & la vie de notre Société.

Trés bonne année a tous.

Marc Julia

HEWLETT-PACKARD Analytique en France |49 Eaeits

Systémes de :

v chromatographie gazeuse, v préparation d'échantillons
v chromatographie liquide, v d'électrophorese capillaire,
v spectrométrie de masse, v spectrophotométre UV-Visibles...

Téléphones utiles :

] Informations Commerciales : 01 69 29 43 70
[ Service Clientele : 08 00 446 446

L'ACTUALITE CHIMIQUE ® JANVIER 1998 _



LES PRIX

Les protéines ont les honneurs

des prix Nobel 1997

‘aftribution par I'’Académie des sciences suédoises des prix Nobel 1997

de chimie et de médecine, respectivement pour le mécanisme enzy-

matique de la synthése de I'adénosine triphosphate (ATP) et le role
de I'’ATPase dans les mécanismes de transport d travers les membranes cel-

lulaires), et pour le possible réle des prions - c’est-a-dire proteinaceous
infectious particles - et de leur structure dans le déclenchement de certaines
encéphalopathies spongiformes, interpelle la communauté des chimistes,
un double titre.

Elle signifie clairement que le territoire du chimiste doit s’étendre & la chi-
mie des phénoménes naturels. La biochimie et la biologie moléculaire sont
une partie intégrante, importante et trés actuelle de notre discipline. Il est
nécessaire de lui donner sa place dans notre revue. Le fait que seulement
41 des 1831 membres de la Société Frangaise de Biologie et de Biochimie
Moléculaire soient membres de la SFC est, & ce titre, révélateur d’une trop
forte spécialisation contre laquelle nous devons agir. Ne faut-il pas chercher
davantage nos idées et notre inspiration dans la chimie douce des phéno-
ménes naturels et prendre nos distances vis-a-vis de conditions opératoires
trop brutales, de plus en plus mal acceptées.

Le signal envoyé par |’Académie suédoise est aussi trés provocateur.
Conservateur d’abord, car il a fallu attendre 40 ans pour voir récompenser
|'élucidation des mécanismes et des structures enzymatiques complexes qui
sont & la base de la bioénergétique des cellules vivantes. Précurseur ensuite,
car elle n’hésite pas & éclairer une hypothése dans le déclenchement d’une
infection, récente et trés médiatisée mais qui est loin d'étre acceptée.
Tradition et prise de risque, telles apparaissent les orientations que I'on peut
proposer, & I'aube de cette nouvelle année, & notre communauté dans ses
trois composantes : recherche, enseignement et industrie.

Nous remercions le professeur Pierre Vignais et le docteur Paulette Vignais,
ainsi que le docteur André Picot d’avoir bien voulu, dans deux articles,
volontairement différents dans leur rédaction et dans leur cible, nous éclairer
aussi rapidement sur les implications des mécanismes mis en lumiére, d cette
occasion, dans notre vie quotidienne.

Gilbert Schorsch
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Le prix Nobe! de chimie 1997

PRIX NOBEL

i 19 9 7

Pierre V. Vignais* professeur émérite, Paulette M. Vignais** directeur de recherche émérite CNRS

The Royal Swedish Academy of Sciences has decided 1o award the 1997 Nobel Prize in chemistry with :

one half to Professor Paul D. Boyer (University of California, Los Angeles, USA) and Dr John E. Walker
(Medical Research Council Laboratory of Molecular Biology, Cambridge, United Kingdom), for their elucida-
tion of the engymatic mechanism underlying the synthesis of adenosine triphosphate (ATP),

and with one half to Professor Jens C. Skou (Aarhus University, Denmark) for the first discovery of an ion-trans-

The three laureates have performed pioneering work on enzymes that participate in the conversion of the « high-

Summary :  Nobel prize 1997 in chemistry

porting enzyme, Na*, K -ATPase.

energy » compound adenosine triphosphate (ATP).
Mots clés :  ATP synthase, ATPase, pompe Na*/K*, bioénergétique.
Key-words :

Key-words : ATP synthase, ATPase, Na*/K* pump, bioenergetics.

*ATP est la monnaie énergétique utilisée pour les travaux cellulaires (biosynthéses, transports

actifs des ions et des molécules, travail mécanique nécessaire au mouvement). 'ATP synthase

est I'enzyme qui, dans tous les organismes vivants (micro-organismes, plantes, animaux), syn-
thétise I’ATP & partir d’ADP et de phosphate. Chez les plantes, I'ATP synthase des chloroplastes permet
de récupérer |'énergie lumineuse sous forme d’ATP. Chez les animaux, I'ATP synthase est localisée
dans les mitochondries ou la synthése d’ATP est couplée & la respiration mitochondriale. Au cours de
'évolution, I'ATP synthase a conservé une méme structure composée de 2 secteurs : un secteur F, cata-
lytique, de nature hydrophile, et un secteur F, transmembranaire, de nature hydrophobe. John Walker
a établi la structure tridimensionnelle du secteur F, de I’ATP synthase mitochondriale et Paul Boyer a
formulé un mécanisme catalytique de synthése d’ATP.
Un des mécanismes essentiels & la vie de la cellule est le maintien d’un potentiel électrique au niveau
de la membrane qui entoure les cellules {membrane plasmique). Ce potentiel est assuré par le fonc-
tionnement caszméfrique d'une ATPase Na*/K*, ou pompe Na*/K*, qui couple I'hydrolyse d’ATP en

ADP et phosp

ate & |'exportation de 3 ions Na* contre |'importation de 2 ions K*. Cette pompe

consomme le tiers de I'ATP synthétisé dans les cellules vivantes. Jens Skou a réalisé dans les années 50
un travail de pionnier qui devait aboutir & la découverte de la pompe K*/Na*.

Pour fonctionner, croitre et se multi-
plier, les cellules vivantes consomment
en continu de 1’énergie. Celte énergie est
apportée sous forme d’énergie chimique
contenue dans la molécule d’adénosine
5’-triphosphate (ATP) et est relachée

*  Université Joseph Fourier, Grenoble | et
CEA/Grenoble (CEA/CNRS UMR 314),
DBMS/BBSI, 17, avenue des Martyrs, 38054
Grenoble Cedex 9. Tél. : 04.76.88.
52.58/30.36. Fax : 04.76.88.51.85.
E-mail : pyww@miage.ceng.cea.fr
** CEA/Grenoble {CEA/CNRS UMR 314),
DBMS/BBSI, 17, avenue des Martyrs, 38054
Grenoble Cedex 9. Tél. : 04.76.88.33.99.
Fax : 04.76.88.51.85.
E-mail : pmv@miage.ceng.cea.fr

lors de I’hydrolyse de I’ATP en ADP et
phosphate. L”ATP constitue la monnaie
universelle d’énergie libre dans les sys-
temes biologiques. L’énergie libre 1ibé-
rée lors de 1’hydrolyse de I’ATP peut
étre transformée en travail mécanique
(lors de la contraction musculaire et lors
d’autres mouvements cellulaires), en tra-
vail osmotique pour le transport actif
d’ions et de molécules au travers des
membranes cellulaires, en €nergie chi-
mique lors de la biosynthese de molé-
cules a partir de précurseurs simples. La
resynthese de la molécule d’ ATP a partir
d’ADP et de phosphate est catalysée par

un complexe enzymatique appelé ATP
synthase qui, dans les cellules vivantes,
fonctionne grace a I’énergie libérée lors
de ’oxydation des nutriments (respira-
tion cellulaire) ou a 1’énergie lumineuse
(chez les plantes et les micro-organismes
photosynthétiques).

Dans la cellule, I’ATP est la pe-
tite monnaie énergétique de tous les ins-
tants. Il est consommé au fur et
a mesure qu’il est formé. Le « turnover »
de I’ATP est trés élevé. On a évalué
qu’un homme au repos consomme et
resynthétise 60 kg d’ATP en 24 heures.
Au cours d’un exercice intense, cette

L'ACTUALITE CHIMIQUE ® JANVIER 1998 _
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consommation peut s’élever a 0,5 kg
d’ATP par minute, ce qui nécessite une
resynthése immédiate d’une égale valeur
d’ATP. C’est dire que la capacité cataly-
tique de I’ATP synthase est considé-
rable ; elle s’ajuste aux besoins des orga-
nismes vivants en ATP.

Les travaux de John Walker et de
Paul Boyer ont permis de clarifier le
mode d’action de I’ATP synthase mito-
chondriale, a travers I’étude de sa struc-
ture tridimensionnelle aux rayons X.
L’ATP synthase sert a régénérer ' ATP a
partir d’une molécule d’ADP et d’une
molécule d’orthophosphate ; comme elle
fonctionne réversiblement, on 1’appelle
aussi ATPase.

L’ATP synthase, qui sert a recouvrer
I’énergie d’oxydo-réduction sous forme
d’ATP, & partir d’ADP et de phosphate,
est localisée non seulement dans la
membrane des mitochondries de toutes
les cellules eucaryotes, mais aussi dans
la membrane plasmique de tous les pro-
caryotes. Dans les organismes photosyn-
thétiques capables de capter 1’énergie
solaire, une ATP synthase de structure
similaire a celle des mitochondries per-
met de récupérer I’énergie lumineuse
sous forme d’ATP ; cette ransformation
se fait dans les thylakoides des chloro-
plastes de plantes vertes ou dans les
membranes des micro-organismes photo-
synthétiques.

L’ATP synthase mitochondriale est
une protéine géante d’une masse molécu-
laire proche de 500 kDa. Elle est compo-
sée d’un secteur transmembranaire
hydrophobe appelé F, et d’un secteur
extramembranaire hydrophile, F,. Le sec-
teur F est constitué de 5 types de sous-
unités dans un rapport steechiométrique
o,3,yde. D’aprés d’anciens travaux du
Britannique Peter Mitchell, lauréat du
prix Nobel de chimie en 1977, on savait
que 1’énergie d’oxydo-réduction libérée
par le transport d’électrons, & travers les
centres d’oxydo-réduction de la chaine
respiratoire mitochondriale, était récupé-
rée sous forme d’une force proton mo-
irice par couplage du transfert des élec-
trons & un transfert vectoriel de protons
depuis I'intérieur de la mitochondrie vers
I’extéricur. La force proton motrice est
utilisée pour la synthése d’ATP au niveau
du secteur catalytique F, de ’ATP syn-
thase, et I’on admet que le secteur F
transmembranaire sert, en I’occurence, de
canal a protons.

PRIX NOBEL

1997

Une avancée considérable, au tout
début des années 80, a été le décryptage
par John Walker de la séquence des rési-
dus d’acides aminés dans les
5 types de sous-unités du secteur F, de
I’ATP synthase des mitochondries de
cceur de beeuf, avec 510 résidus pour o,
482 pour B, 272 pour 7, 146 pour J et
50 pour €. Les sous-unités 3 portent les
sites catalytiques. Walker a poursuivi son
investigation structurale par I’étude de la
structure 3D du secteur F, cristallis¢.
L’analyse des spectres de diffraction aux
rayons X lui a montré ques les sous-uni-
tés majeures, o et B, sont organisées en
une couronne ménageant une cavité
occupée par la sous-unité y. C’est 12 ol se
greffe la contribution de Paul Boyer.

Les travaux d’Ephraim Racker et de
son équipe, dans les années 70, avaient
permis de conclure que le secteur F| de
I’ATP synthase pouvait &tre séparé du
secteur F,, et qu’il catalysait I'hydrolyse
de I'ATP en ADP et phosphate. En utili-
sant le secteur F, purifi€, en présence
d’ATP et d’eau marquée par ‘20, Boyer a
montré que, contrairement a ce & quoi
I’on pouvait s’attendre, plus d’un atome
d’'80 était incorporé dans le phosphate
reldché au cours de ’hydrolyse de I’ ATP.
Jusqu’a trois atomes d’ 180 pouvaient étre
incorporés dans la molécule de phospha-
te. Il ne s’agissait donc pas d’une hydro-
lyse irréversible, mais bien plutdt d’une
réaction réversible d’hydrolyse et de syn-
these d’ATP fortement lié & F| procédant
avec un équilibre proche de 1. Sur la base
de ces expériences et de celles d’autres
chercheurs démontrant 1’existence d’un
mécanisme coopératif, Boyer postula un
mécanisme enzymatique de rotation ol
les sous-unités o et B serviraient de stator
et les sous-unités 7y et € serviraient de
rotor. L’image serait celle d'un carrousel
ol la sous-unité y défilerait par rotation
devant chacune des 3 sous-unités B
entrainant, par contact séquentiel, des
changements de conformation alternés
des sous-unités . L'une des sous-unités
B fixerait de I’ ADP et du phosphate pour
le condenser en ATP avec extrusion
d’eau, la sous-unité B voisine relacherait
de I’ ATP néosynthétisé dans une réaction
nécessitant de 1’énergie, la troisiéme
sous-unité B encore vide attendrait de se
remplir en ADP et phosphate.

C’est 4 la fin des années 50 que le
Danois Jens Skou avait mis en évidence
Ie fait que I’hydrolyse d’ATP, par des

préparations de nerf de crabe, était stimu-
1ée par la présence d’ions Na* et K*. Ceci
devait conduire 2 la découverte de la pre-
miére enzyme transmembranaire électro-
génique ATP-dépendante, I’ATPase
Na*/K*. Cette ATPase Na*/K*, appelée
pompe Na'/K*, couple I’hydrolyse d’une
molécule d’ATP a I’expulsion de 3 Na*
et a I'entrée de 2 K* dans la cellule, c’est-
a-dire a un transport électrogénique. La
pompe Na*/K* est un dimére formé d’une
sous-unité o de 100 kDa et d’une sous-
unité B de 40 kDa, associées dans une
steechiométrie 10/1B. La sous-unité o
fixe et hydrolyse I’ATP, tandis que la
sous-unité B assure le transport des ions
Na* et K*. La pompe Na*/K* est présente
dans la membrane plasmique de toutes
les cellules eucaryotes. Elle est d’une
importance fondamentale dans 1’écono-
mie énergétique cellulaire. En effet, de
part son caractere électrogénique, elle
engendre et maintient un potentiel trans-
membranaire et, du fait de ce potentiel,
elle contrle la composante électrique du
transport électrogénique de certains oses
et de certains acides aminés & l'intérieur
de la cellule. Dans les cellules nerveuses
ol la transmission de 1'influx nerveux est
accompagnée d’une perte neuronale de
K* et d’une entrée de Na*, la pompe
Na*/K* permet le rétablissement perma-
nent des concentrations intraneuronales
en Na* et K* en chassant les ions Na*t et
en réincorporant les ions K*. La pompe
Na*/K* consomme le tiers de I’ATP syn-
thétisé dans les cellules vivantes par
I’ ATP synthase pour maintenir le poten-
tiel membranaire des membranes plas-
miques.
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Un prix Nobel pour les prions

Des agents fransmissibles non conventionnels, encore bien mystérieux

André Picot* directeur de recherche, Josiane Guery* pharmacien

Summary :

The prions, unconventional transmissible agents, are cellular proteins. They offer a great resistance to physiolo-
gical and chemical agents and become pathogenic when they are misfolded. The 1997 Nobel Prize of physiology
and medicine was awarded to Stanley Prusiner for this discovery.

Those prions are involved in transmissible subacute encephalopathies (TSEs) that affect both humans and ani-
mals (ovins, caprines, bovines...).

The one responsible of bovine spongiform encephalopathy (SBE) or « mad cow disease », mainly spread out in
the United Kingdom since 1987, can be transmitted by food contamination to the humans whom risk to develop a
particular variant of Creutzfeldt Jacob disease (vCJD).

Whithout reliable data, we are notable to state the consequencial effects of the « mad cow » epidemic on humans.

In despite of any therapy, a highly worrying doubt remains. Only rigorous precautionary measures must be
applied to avoid a serious propagation of this unconventional infectious agent.

The real pathogenecity has to be definitively proved.

Mots clés :  Prions, agents transmissibles non conventionnels, encéphalopathie spongiforme subaigué transmissible,
maladie de la « vache folle », prévention.

Key-words :  Prions, unconventional transmissible agents, transmissible subacute spongiform encephalopathy, « mad cow
disease », prevention.

e prix Nobel 1997 de physiologie et de médecine vient d’étre attribué & Stanley Prusiner pour

avoir ajouté le prion, nouveau principe biologique d'infection, & la liste des agents infectieux

classiques qui regroupe les bactéries, les virus, les champignons et les parasites [1].
Ce prix Nobel, attribué uniquement & Stanley Prusiner, récompense |'obstination d'un chercheur
américain, actuellement professeur de neurorogie & l'université de Californie & San Francisco, qui s'est
acharné pendant plus de 20 ans, seul contre une bonne partie de la communauté scientifique, a
démontrer que les prions sont responsables des encéphalopathies spongiformes subaigués
transmissibles (ESST), tant animales, qu’humaines.
C'est la premiére fois que les membres de I'Institut Karolinska de Stockholm ont pris le risque, inhabituel
pour cette institution, de récompenser un chercheur dont les travaux ne sont pas totalement validés.
Comme I'a déclaré Luc Montagnier au journal Le Monde (8-10-97) « La legon que I'on peut firer de
ce prix est qu'il faut, en sciences comme dilleurs, savoir se battre pour ses idées, quand méme ces
derniéres sont pergues dérangeantes pour ses pairs ».
C'est en 1967 que T. Alper [2], travaillant & Londres, découvre que les ultraviolets, qui détruisent les
acides nucléiques, sont inactifs sur I'agent responsable de la tremblante du mouton (scrapie), qui doit
donc &tre une protéine. l'année suivante, J. S. Griffith [3], du Bedford College de Londres, suggére
que l'agent ing;ctieux de la scrapie est en fait une protéine cellulaire dont la conformation spatiale
est altérée. En France, R. Latarget, en 1970 [4], apporte quelques preuves expérimentales & la nature
protéique de cet agent infectieux non conventionnel.
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Reprenant cefte hypothése, S. Prusiner, en 1970, purifie partiellement cette protéine infectieuse et la
dénomme protéine PrP (protease-resistant protein) ; mais ce n’est qu’en 1982, qu'il achéve sa
purification et la dénomme prion (proteinaceous infectious particle) [5].

Ce mystérieux prion doit sa célébrité & I'une des plus graves crises de sécurité alimentaire ayant

touché |'Europe : « L'affaire de la vache folle ».

Cette crise a éclaté, le 20 mars 1996, lorsque le ministre britannique de la Santé informe que

dix personnes (de jeunes adultes) sont atteintes d’une nouvelle forme de la maladie de Creutzfeldt-
Jakob, qui était surtout connue pour toucher des personnes &gées.

Cette nouvelle variante de la maladie de Creutzfeld-Jakob (V-MCJ) a fait & ce jour 21 victimes

(20 en Grande-Bretagne et une en France), contaminées par la consommation de viande de bovins

afteints d’encéphalopathie spongiforme bovine.

Dans le premier numéro d'octobre 1997 de Nature [6], Madame M. Bruce (Edimbourg) apporte la
preuve quasi certaine de la transmissibilité de |’encéphalopathie spongiforme bovine (ESB) a
I"'Homme, qui développe la nouvelle variante de la maladie de Creutzfeldt-Jakob (V-MCJ), preuve
confirmée dans le méme numéro par J. Almond et J. Pattison (Londres) & partir de données

de biologie moléculaire [7].

Pour autant, rien ne permet encore de se prononcer sur |'ampleur future de |'épidémie chez I'Homme

et on reste toujours dans une trés grande incertitude.

Espérons que I'avenir soit favorable & I'espéce humaine.

Les agents transmissibles non conventionnels
?ATNC) ou prions et leurs maladies

Des arguments cliniques et épidémiologiques, apportés
depuis 1996 [8], suggerent assez fortement que les prions
peuvent provoquer, dans les organismes ou ils se
multiplient, des maladies dégénératives du systéme nerveux
central (SNC), toujours mortelles dénommées encéphalo-
pathies spongiformes subaigués transmissibles (ESST)
frappant aussi bien ’Homme que de nombreuses espéces
animales (ovins, caprins, cervidés, bovins, et méme les
carnivores comme les chats...).

Les maladies & prions (protein folding diseases) sont par-
ticuli¢éres car leur origine est a la fois infectieuse et géné-
tique. De plus, elles peuvent étre transmises au sein de la
méme espece (Homme-Homme par exemple) et, dans cer-
taines conditions, d’une espece a I’autre (par exemple, selon
toute vraisemblance de la vache 4 I’'Homme).

Par ailleurs, toutes ces maladies ont en commun d’étre
transmissibles, de ne pas provoquer de réactions inflam-
matoires (au contraire des maladies infecticuses) et il ne
semble pas y avoir de réactions spécifiques du systéme
immunitaire!.

La tremblante du mouton :
une maladie d'origine mystérieuse

En Europe, on connait une maladie endémique, la trem-
blante du mouton (ou de la chévre) depuis 1732 et les
Anglo-Saxons la dénomment « scrapie » (to scrap = gratter).
Son incidence peut encore atteindre 30 % dans certains trou-
peaux du Royaume-Uni (1990) et elle affecte, aujourd’hui,
tous les pays a I’exception de I’ Australie et de la Nouvelle-

Zélande. Elle n’est pas univoque, les signes cliniques dépen-
dant de la souche de prion impliquée (20 souches décrites a
ce jour).

Les animaux atteints sont incapables de coordonner leurs
mouvements, finissent par ne plus tenir debout et meurent
d’épuisement (cachexie).

En 1936, deux vétérinaires frangais, J. Cuillé et P.L.
Chelle [10], ont établi que cette maladie dégénérative du
cerveau ou encéphalopathie spongiforme était causée par un
agent transmissible, mais cette découverte restera lontemps
ignorée ! Dans les années 60, J.S. Griffith [3] et R. Latarget
[4] (Institut Curie), par des arguments indirects, émettent
I’hypothese que I’agent infectieux doit étre de nature pro-
téique [14b]. Mais, c’est seulement en 1982 que I’ Américain
Stanley Prusiner [1c] suggere que 1’agent causal est une pro-
téine qu’il dénomma prion (proteinaceous infectious par-
ticle) ou encore PrP (protease resistant protein).

Jusqu’a présent, aucun cas de transmission a partir de
moutons atteints de tremblante n’a été décrit chez I’Homme,
mais il faut rester vigilant. En fait, le probléme qui reste
posé est de savoir comment, au départ, ces moutons ont été
contaminés. Il a ét€ avancé que I’infection pourrait se trans-
mettre grice a la persistance des prions dans la pature.
L’infectiosité pourrait persister dans le sol, au moins pen-
dant trois ans, ce qui pose un probléme quant a la sécurité de
I’enfouissement des carcasses d’animaux malades et a fait
bannir 'utilisation de protéines d’abats d’animaux dans les
engrais [12a].

Fait étrange, il a été signalé, en avril 1996, une transmis-
sion expérimentale, entre le mouton et la souris, du prion de
la tremblante par des acariens phytophages, certains insecti-
cides organophosphorés (généralement peu acaricides)
comme le Phosnet, ayant été accusés de favoriser leur propa-
gation [12b], une hypothese qu’il reste a vérifier [12¢] !




La maladie de la vache folle,
peut-éire a l'origine des encéphalopathies spongiformes
des autres espéces ?

En novembre 1986, en Grande-Bretagne, fut identifiée
pour la premiére fois 1’encéphalopathie spongiforme bovine
(ESB), plus connue sous le vocable de « maladie de la vache
folle » car elle se caractérise par une modification du com-
portement des animaux qui deviennent agressifs et
perdent leur coordination motrice [1, 8]. Cette encéphalo-
pathie est, quant a elle, univoque, la durée d’incubation étant
comprise entre 2,5 et 8 ans et les signes cliniques trés stéréo-
typés (nervosité, troubles de la motricité, de 1’équilibre,
amaigrissement). La mort survient le plus souvent entre un a
six mois apres le début des symptdmes.

Les 1ésions histologiques cérébrales concernent surtout
les neurones qui se vacuolisent donnant au tissu nerveux
I’aspect d’une éponge, et qui progressivement dégénérent et
meurent.

En 1988, une enquéte épidémiologique permit de mettre
en évidence que les bovins avaient été contaminés par des
farines de viandes et d’os préparées a partir de carcasses de
moutons (pour 15 %) et de bovins, dont certaines devaient
étre contaminées par des prions [13].

Fait curieux, de 1960 a 1982, il n’y avait pas cu, en
Grande-Bretagne, de réelles contaminations car les farines
alimentaires de ce type étaient, préalablement a la stérilisa-
tion (120 °C), délipidées avec de I’hexane, ce qui inacti-
vait les prions. Ensuite, par mesure d’économie, cette déli-
pidation fut supprimée, et la température de chauffage dimi-
nuée (80-90 °C) [14]. Or, depuis les années 60-70, on savait
que les prions résistent, par exemple, a un autoclavage a
120 °C durant une heure (seul un autoclavage & 135 °C pen-
dant au moins 18 minutes, sous 3 bar, permet leur destruc-
tion totale). Les économies d’énergie ne sont pas toujours
rentables !

En fait, au Royaume-Uni, ’utilisation des farines ani-
males dans I’alimentation des ruminants (ce qui est en soit
une aberration car ce sont des herbivores), introduite des
1940, fut interdite & partir du 18 juillet 1988 (entre 1986 et
1997, plus de 170 000 bétes a cornes ont été touchées dont
70 % dans le troupeau laitier, et sont mortes sur un cheptel
de 11,5 millions) [15].

Par contre, I’exportation ne fut pas arrétée, ce qui pour-
rait expliquer les cas de contamination en France (surtout en
Bretagne, dans les Cotes-d’ Armor), le premier cas ayant été
détecté en mars 1991 (29 cas reconnus entre 1991 et 1997)...
la solidarité européenne n’a parfois pas de frontiere !

Parmi les pays européens les plus touchés, hormis la
Grande-Bretagne, on trouve la Suisse (234 cas), 'Irlande
(218 cas), le Portugal (96 cas), I’ Allemagne (5 cas) et I'Italie
(2 cas), mais on demeure étonné du nombre de cas peu élevé
par rapport aux quantités de farines animales britanniques
exportées (plus de 7 millions de tonnes a partir de 1990). On
estime a 900 000, le nombre de bovins britanniques, en
phase d’incubation, passés avant mars 1996 dans I’alimenta-
tion humaine [14b]. 1l est vraisemblable que, selon les pays
de I’Union européenne, on observe une sous-déclaration,
voire une non déclaration des cas d’ESB... Faut-il y voir une
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volonté délibérée de cacher la réalité ?

11 faut rappeler que les farines pour le bétail, qui sont en
général en cause, sont constituées en majorité de céréales
(400 g/kg) et de tourteaux de soja (200 g/kg), avec 30450 g
de farines de viande. Cet apport complémentaire de farine
d’origine animale, nous permet de limiter notre dépendance
a I’égard des Etats-Unis, notre principal fournisseur en soja?.
Ceci signifie que I’ajout de carcasses animales correspond a
un probléme purement économique. Selon Y. Montécot,
président du Syndicat National des Industries de la Nutrition
Animale, le remplacement de ces farines animales par
des tourteaux de soja coiiterait a la France, par an, 3,5
milliards de franecs... Un manque a gagner certainement
difficile a surmonter !!

En France, les arrétés d’interdiction de 1’utilisation des
farines animales britanniques ont été pris en aofit 1989 pour
I’alimentation des bovins et, en juin 1994, pour celle des
ovins. Ceci n’a pas empéché, de janvier 1993 a mars 1996 ,
I’importation en France de 153 900 tonnes de farines ani-
males britanniques !! La France a donc continué, jusqu’en
juin 1996, a importer des farines animales britanniques pour
alimenter les porcs, les volailles, les poissons... Ceci est tres
inquiétant car, par exemple récemment, des chercheurs alle-
mands ont mis en évidence des prions dans le cerveau de
saumons alimentés avec des farines animales?®. En fait, il ne
s’agissait que de la protéine prion normale (PrP), que I’on
retrouve dans pratiquement tout le régne animal... I’alerte
aurait pu étre chande !

L’origine exacte de 1’agent de 1’épidémie d’encéphalopa-
thie spongiforme bovine (ESB), au Royaume-Uni, n’est tou-
jours pas établie. En fait, on ne sait pas encore si I’agent de
la tremblante du mouton (prion ovin) est & son origine.
L’hypothese de 1’amplification d’un prion bovin inconnu,
amplifié grice au recyclage des carcasses, ne peut étre écar-
tée. Ceci conforte I’hypothése qu’il y a eu des cas spora-
diques d’encéphalopathie spongiforme bovine bien avant
1986. Ainsi, un cas isolé fut décrit en France en 1883 par un
vétérinaire qui, a I’époque, parlait de tremblante du beeuf !

L’étude de 1’épizootie d’encéphalopathie spongiforme
bovine, au Royaume-uni, a bien mis en évidence le role
majeur des farines animales dans la transmission de la mala-
die jusqu’en 1989 (date de leur interdiction). Comme
I’indique la figure I, cette épizootie est maintenant en déclin
constant, une partie de la contamination actuelle étant peut-
gtre liée a une transmission verticale de la vache au veau
(passage in utero ?), contamination évaluée 2 environ 10 %*.

Comme indiqué sur ce diagramme (figure 1), la décrois-
sance du nombre annuel de cas d’ESB, au Royaume-Uni,
s’est amorcée en 1993.

Certaines modélisations mathématiques prévoient
une extinction de 1’épizootie de la vache folle dans les
cinq années 2 venir, mais des données récentes indiquent
néanmoins qu’il y aurait encore entre 800 et 1 800 nouveaux
cas en 1999. En fait, rien n’est certain, car on ignore tota-
lement comment, dans la réalité, va maintenant se propa-
ger la maladie chez les bovins et combien d’humains
pourraient étre contaminés... un dilemme assez inquiétant
[16]!

L’incertitude est d’autant plus renforcée que le parametre
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Figure 1 - Nombre annuel de cas d’encéphalopathie spongiforme bovine
au Royaume-Uni (source : Office International des Epizooties, Atlanta,
Juin, 1996).

essentiel, qu’est le temps de latence entre 1’infection et le
début des signes cliniques, est actuellement totalement
inconnu pour ce type d’épidémie.

Les encéphalopathies spongiformes subaigués
transmissibles chez 'Homme (ESST)

Des études récentes ont confirmé que le mouton, la
chevre, le chat et quelques especes sauvages peuvent étre
contaminés par une nourriture & base de farines d’os et de
viande de carcasses de bovins atteints de la maladie de la
vache folle.

Mais qu’en est-il chez I"'Homme ?

Chez ’Homme, quatre encéphalopathies spongifor-
mes subaigués transmissibles (ESST) sont actuellement
décrites :

— Le Kuru qui touche les Fore, peuplade de Nouvelle-
Guinée - Papouasie, contaminée lors de rites funéraires par
la consommation du cerveau de leurs défunts, et qui
concerne presque exclusivement les femmes et les enfants,
seuls consommateurs des visceres (décés entre 3 4 6 mois).
Les troubles nerveux observés sont proches de ceux de le
tremblante du mouton : perte de la coordination des mouve-
ments et démence (en dialecte Fore, « Kuru » signifie
« tremble de frayeur »). En 1963, le chercheur américain
C. Gajdusek (qui recu le prix Nobel en 1976 pour ses tra-
vaux sur le Kuru, qu’il a décrit pour la premiére fois en
1957, alors que cette maladie semble &tre apparue vers
1900) réussit a transmettre cette maladie 2 un chimpanzé
démontrant la présence d’un agent infectieux. Il mis aussi en
évidence que des facteurs génétiques semblaient essentiels
pour la transmission humaine [17].

— Le syndrome de Gerstmann-Striussler-Scheinker
(SGSS) décrit pour la premiere fois en 1936, et 1’insomnie
fatale familiale (IFF) signalée en 1992 sont deux maladies
héréditaires trés rares, dues 4 des mutations dans le géne du
prion, et qui apparaissent vers 50 ans, avec une issue fatale
rapide (de quelques semaines a quelques mois).

—La quatriéeme maladie, de loin la plus connue, est la
maladie de Creutzfeldt-Jakob (MCJ) décrite en
Allemagne en 1920-1921, et dont I’incidence est assez rare,
car elle touche environ une personne sur un million (dge
moyen 65 ans).

Dans sa forme classique, cette maladie est une démence

profonde d’évolution rapide (déces en moyenne dans les 6
mois) associée a des troubles de la motricité.

Si dans la maladie de Creutzfeldt-Jakob, environ 85 %
des formes sont d’origine inconnue, pudiquement surnom-
mées « sporadiques », environ 10 % des cas sont hérédi-
taires (mutation du géne PrP).

Par ailleurs, plusieurs cas ont été transmis accidentelle-
ment, par exemple lors de greffes (cornée, tympan, et sur-
tout dure-mere) ou a la suite d’administration d’hormone
de croissance extraite d’hypophyse de patients contaminés,
extraits qui ne furent pas inactivés. Sur les 90 cas décrits
dans le monde, consécutifs a un traitement contre le na-
nisme, 50 sont apparus en France (50 cas sur 1 000 patients
traités, dont 42 sont décédés)... un bien triste record !

Globalement, la contamination par apport iatrogéne serait
de ’ordre de 3 %.

Toutes ces maladies a prions sont particuli¢res car,
comme cela a déja été souligné, leur origine est a la fois
infectieuse et génétique.

En effet, 10 4 15 % des cas de 1a maladie de Creutzfeldt-
Jakob et la quasi-totalité des cas de syndrome de
Gerstmann-Striaussler-Scheinker et d’insomnie fatale fami-
liale sont d’origine génétique, terme & ne pas confondre avec
celles de type familial, car par exemple, dans le premier cas,
prés des deux tiers de patients n’ont aucun parent atteint de
la maladie de Creutzfeldt-Jakob [18].

I1 faut remarquer qu’il existe, dans la maladie de
Creutzfeldt-Jakob, plusieurs sous-types (ou profils) de
prions pathogénes mis en évidence par leur différence de
mobilité électrophorétique liée a leur poids moléculaire et a
leur taux de glycosylation (pourcentage de glucides fixés sur
la protéine). Deux de ces profils concernent les formes spo-
radiques, qui sont les plus courantes (profils 1 et 2), le troi-
sitme ayant été trouvé chez des malades contaminés par
voie iatrogéne (greffes, administration d’hormone de crois-
sance ou d’hormone gonadotrope). Le quatriecme type de
prion (V-MCJ) a été identifié, en Grande-Bretagne, par
John Collinge (octobre 1996) chez un des 15 jeunes adultes
(4gés en moyenne de 29 ans) contaminés, selon toute vrai-
semblance, par la consommation d’abats provenant de
vaches folles [13]. Cette nouvelle forme de maladie de
Creutzfeldt-Jakob se caractérise, en plus du jeune age des
victimes, par une période d’incubation allongée, des signes
cliniques différents (prédominance des signes cérébelleux)
et la formation de nombreuses plaques amyloides consti-
tuées de PrP™ (res : pour résistante aux protéases) dans le
cerveau et le cervelet.

Pour la premiére fois, il est donc mis en évidence qu’une
protéine pathologique humaine (V-MCJ) associée & I’infec-
tiosité, et résistante a la protéase K, présente les mémes
caractéristiques biochimiques (méme migration électropho-
rétique, méme pourcentage des différentes formes glycosy-
1ées) que son homologue retrouvé chez les animaux infectés
expérimentalement ou naturellement par I’agent de I'ESB
[20].

Il faut remarquer que c’est ’apparition de la nouvelle
variante de la maladie de Creutzfeldt-Jakob, annoncée par le
secrétaire d’Etat & la Santé du Royaume-Uni, le 20 mars
1996, qui a déclenché la crise de la « vache folle », et qui a




apporté de sérieux arguments pour une transmission par voie
alimentaire (surtout par les abats de type cervelle) de I’agent
de 1’encéphalopathie spongiforme bovine subaigué a
I’Homme.

En Europe, I’incidence de la maladie de Creutzfeldt-
Jakob est relativement stable dans le temps et dans I’espace.
A titre d’exemple, en France entre 1992 et 1995, 215 cas ont
été recensés (chiffre ne prenant pas en compte les cas impu-
tables & un traitement par 1’hormone de croissance extraite
d’hypophyses contaminées d’origine humaine).

Dans des articles, parus dans le premier numéro d’octobre
1997 de Nature (vol. 389), deux équipes de chercheurs bri-
tanniques, par des approches complémentaires, apportent la
preuve (quasi irréfutable) que le prion d’origine bovine
(ESB) est aussi responsable de 1’apparition du nouveau type
de maladie de Creutzfeldt-Jakob (V-MCIJ), qui avait été
détectée en Grande-Bretagne, en octobre 1996.

Ceci n’exclut nullement que des facteurs d’origine iatro-
géne (par exemple des insecticides organophosphorés) puis-
sent avoir joué un role dans la dissémination de ces encé-
phalopathies spongiformes subaigués.

Le prion normal PrP< ;
une protéine du soi

La protéine prion de I’individu normal non contaminé, ou
PrPe¢ (c pour cellulaire), est une glycoprotéine (PM = 33 &
35 kDa, selon le taux de glucides). Cette isoforme est consti-
tuée, chez I’Homme, d’une chaine polypeptidique de
253 acides aminés (254 chez les bovidés), dont la séquence
est connue depuis 1986. Elle est bien conservée au cours de
I’évolution, car son degré d’homologie entre especes est le
plus souvent supérieur & 85 % [1, &, 18, 23, 24].

Dans la structure de la protéine prion PrP¢, on retrouve un
peptide signal (SP) de 22 acides aminés, qui est clivé lors
de la biosynthese, apres ’entrée dans le réticulum endoplas-
mique. Comme !’indique la figure 2, la partie G-P corres-
pond & une région riche en motifs glycine-proline. La suite
de la séquence comporte une région dite 96-112 STE (stop
tranfer effector) supposée contrdler la topologie de la pro-
téine, puis une région transmembranaire (région TM) et
enfin, une zone qui, d’aprés les meilleurs modeles actuels,
contient quatre structures en hélices o (H1 a H4),

Les cystéines 179 et 214, liées par un pont disul-
fure, contribuent & former une boucle sur laquelle se situent
deux sites de glycosylation (sites -CHO). Enfin, la sérine
231 est liée a un enchalnement glycophosphatidylinositol
(site GPI), qui permet & la protéine PrP° de s’ancrer sur la
face externe de la membrane plasmique cellulaire. Fait sur-
prenant, la PrP° est la premiére protéine dans laquelle la par-
tie d’ancrage GPI est constituée principalement d’acide sia-
lique.

La PrP¢est codée par un gene unique, le gene PRNP, qui,
chez I’'Homme, est localisé sur le chromosome 20.

Le géne PRNP possede un polymorphisme naturel au
niveau du codon 129 qui ne peut coder que pour une méthio-
nine (Met) ou pour une valine (Val). Or, dans une protéine,
Iinteraction de deux méthionines ou de deux valines est
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PS = Peptide signal
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STE = Elément d'arrét de transfert
™ = Région transmembranaire
AH = Hélices alpha (H;, Hp, Ha, Hy)
-CHO = Sites de glycosylation
GPI = Site glycophosphatidylinositol sialylé
Ss = Eléments d'arrét de transfert (séquence signal)

Figure 2 - Structure schématique de la protéine prion PrPc humaine.

souvent associée avec une conformation de type feuillet
béta. Il semblerait donc que la méthionine ou la valine en
position 129 joue un réle important en modulant I’interac-
tion moléculaire entre deux isoformes de la protéine prion.

Dans la population générale, 50 % des individus sont
homozygotes (40 % Met/Met et 10 % Val/Val) et 50 % sont
hétérozygotes (Met/Val).

Dans les maladies de Creutzfeldt-Jakob sporadiques ou
iatrogenes, 1’homozygotie 129 Met/Met est un facteur
de susceptibilité¢ a ’infection. Par contre, 1"hétérozygotie
129 Met/Val a peut-étre un rdle protecteur. De ce fait, la
sensibilité d’un individu & une maladie a prions apparait &tre
fortement sous contrdle génétique, comme du reste de nom-
breuses autres maladies infectieuses.

Le prion normal est synthétisé au niveau des ribosomes
dans le réticulum endoplasmique rugueux, puis est modifié
au niveau de sa partie glucidique dans 1’appareil de Golgi. 1l
est finalement transporté au niveau de la membrane plas-
mique ot il s’ancre sur la face externe grice & un enchaine-
ment glycophosphatidylinositol (GPI).

Cette protéine est formée dans presque tous les types cel-
lulaires. Elle est principalement présente dans les neurones
et 2 des concentrations beaucoup plus faibles dans les
cellules gliales (cellules nourricieéres) du systéme nerveux
central, et dans certaines cellules du syst¢me immunitaire.

La PrPe est, in vivo, synthétisée en quelques minutes mais
est dégradée partiellement par les protéases comme
la protéase K. Sa demi-vie est de 3 & 6 heures et celle de
la PrP™* est de plus de 24 heures (par exemple dans des
cellules tumorales in vitro).

Les fonctions physiologiques de la PrP¢ ne sont pas
connues pour I’instant, mais un réle dans la transmission
synaptique est souvent invoqué [21].

De méme, les structures secondaires et tertiaires de 1a
PrP¢ ne sont pas totalement établies par suite des difficultés
a réaliser une analyse cristallographique précise.

Le probléme actuel est lié a la détermination de la nature
exacte de 1’agent infectieux. Pour certains, la protéine mal
repliée est a elle seule I’agent infectieux ; pour d’autres, elle
serait associée a un agent infectieux encore inconnu. En
théorie, le prion pourrait exister sous deux formes liées
a son mode de repliement (folding protein) : une forme
normale la PrP¢ et une forme anormale la PrP™, qui a la
possibilité, lorsqu’elle est introduite dans une cellule, de
favoriser le mauvais repliement des formes normales qui y
préexistent [22].
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Comment différencier le prion normal PrP¢
d'un prion pathologique PrPre?

Les deux isoformes du prion : la forme normale (PrP°)
et la forme altérée dénommée PrPs, laquelle est fortement
soupconnée d’étre infectieuse, possédent une composition
identique en acides aminés.

Par contre, ces deux isoformes d’une méme protéine se
différencient par leur structure secondaire déterminée par
I’analyse spectrale (infrarouge, dichroisme circulaire).

Pour sa part, la PrP¢ se replierait en une structure com-
pacte dont le centre est formé de quatre hélices alpha
regroupées par paires (figure 3).

Par contre, la protéine modifiée PrP" posséderait, a coté
d’une faible proportion d’hélices alpha, une majorité de
chaines béta, régions ou le squelette polypeptidique est
déroulé [22].

Ce changement conformationnel, événement essentiel
dans la propagation et I’effet pathogene des prions, rendrait la
PrP™s beaucoup moins soluble et particllement résistante aux
enzymes de sa dégradation, en particulier a la protéase K.

C’est pour ces raisons que la PrP™ va pouvoir s’accu-
muler a I'intérieur des cellules, en particulier dans les lyso-
somes, et devient ainsi toxique pour les neurones.

Ce changement de conformation entre des structures en
hélices o et des structures en feuillets B, qui permet a la pro-
téine modifiée PrP* de s’agréger et d’acquérir sa résistance
a la protéase K, conduit a la formation de fibrilles et de
plaques amyloides, que 1’on décrit parfois au niveau du cer-
veau, comme cela est aussi observé classiquement pour
d’autres protéines dans la maladie d’Alzheimer.

Récemment, un anticorps monoclonal (anticorps 15B3),
capable de reconnaitre spécifiquement la forme patholo-
gique du prion (PrP™) a été préparé, ce qui constitue une
premiére avancée vers la mise au point d’un diagnostic spé-
cifique des maladies a prions [44].

Comment le prion devient-il pathogéne ?

Selon certains auteurs, la transformation des hélices alpha
en feuillets béta jouerait le réle moteur dans I’acquisition du
pouvoir pathogeéne [23], comme I’indique la figure 3.

Or, fait étonnant (un de plus), la protéine normale PrP° est
absolument nécessaire a la propagation de I'infection et, lors
d’une transmission expérimentale, c’est la protéine pathogene
PrP™ de I’hote qui s’accumule et non celle du donneur !!

Il semble donc admis que la présence de la protéine nor-
male (PrP°) soit requise pour que s’exprime la toxicité de la
protéine pathologique (PrP™s). Un phénomene de ce type (et
qui rappelle la notion d’hérédité cytoplasmique) a été décrit
chez la levure dans laquelle le transfert de type génétique
peut, chez certains mutants, s’effectuer par le cytoplasme
(cytoduction) et non par le noyau [11b].

De ce fait, ’hypotheése la plus communément admise,
actuellement, fait intervenir une interaction protéine/protéine
au cours de laquelle la protéine modifiée PrP™ entraine le
changement conformationnel de la protéine normale PrP®
en PrPs et ceci de fagon quasi autocatalytique et irréver-
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Figure 3 - Modeéle structural proposé par S. Prusiner [26] pour le passage
du prion PrPc a son isoforme pathogéne PrP™.

sible [24]. Selon S. Prusiner, le prion PrP¢, pour se replier de
fagcon anormale, s’associerait avec une protéine chaperon’
[25], dénommée protéine X, qui interviendrait sur la partie
du prion commune aux différentes espéces (bovins, souris,
hamster, Homme) et qui serait apportée par 1’hdte. Ceci per-
mettrait d’expliquer pourquoi le prion est capable de fran-
chir la barriére d’espece, c’est-a-dire de pouvoir infecter des
especes différentes par exemple de la vache vers I"'Homme.

Cette barri¢re d’espece correspond donc a la résistance a
I’infection liée & des prions, observée lors des essais de
transmission d’une espéce a une autre espece, et qui entraine
toujours une augmentation importante du temps d’incuba-
tion dec la maladie.

Le fait que les souris transgéniques dépourvues de prions
PrP¢ (ou souris Knock-out) soient viables, résistantes a
I’encéphalopathie spongiforme, et ne présentent que des
altérations sans conséquences de la transmission synaptique,
suggere que I’effet toxique de la PrP™ ne provient pas d’une
perte de fonction de la PrPe.

Il est évident que le mécanisme pathogene des encéphalo-
pathies spongiformes transmissibles est complexe. S’il est
probable que la protéine PrP™ joue un role essentiel dans
ces maladies, d’autres facteurs doivent aussi intervenir.

Un point important, qui demanderait des recherches plus
approfondies, concerne le mécanisme de la neurotoxicité de
la protéine PrP™*. Cette toxicité semble résulter de deux
mécanismes complémentaires. D’une part, I’accumulation
de la PrPre dans les neurones entraine une toxicité directe,
selon un mécanisme encore inconnu, qui aboutirait & une
perturbation de la transmission synaptique [27]. Par ailleurs,
la présence de prions PrP™ dans les cellules gliales ou
dans tout environnement direct pourrait déclencher une
agression oxydante avec formation d’anion superoxyde
("O-0") et d’oxyde d’azote ("NO) qui, par interaction mu-
tuelle, forment de 1’anion peroxynitrique (O=N-0-0),
lequel entrainerait, par apoptose, la mort des neurones [28].

Il semble donc que la microglie joue un réle essentiel
comme médiateur de la mort neuronale, responsable en final
de la neurodégénérescence du SNC.

Dans ce contexte, des antioxydants devratent diminuer la
progression du processus d’apoptose, mais les essais théra-
peutiques de ce type sont restés jusqu’a présent décevants.




Existe-Y'il des pathologies
autres que les maladies a prions
et qui sont associées a un repliement incorrect
de protéines ?

Comme la recensé Jeannine Yon-Kahn dans son excellent
article sur les prions [29], actuellement 16 protéines ont été
caractérisées comme étant susceptibles d’entrainer in vivo la
formation de fibrilles amyloides toxiques. Dans certaines
circonstances, ces protéines peuvent s’assembler pour for-
mer des fibres de 6 2 10 nm dont ’accumulation au niveau
du systéme nerveux central entraine une neurotoxicité.

Parmi ces protéines susceptibles d’un repliement anor-
mal, on trouve la protéine B amyloide présente dans la mala-
die d’Alzheimer, ainsi que la transthyrétine, protéine plas-
matique transporteur de la thyroxine (hormone thyroidienne)
dont le dysfonctionnement peut conduire chez le sujet agé
(80 ans) a une amyloidose systémique sénile.

Des phénomenes dégénératifs du systéme nerveux central
sont aussi observés avec I’insuline (amyloidose au point
d’injection), les chafnes légeéres des immunoglobulines
(amyloidose systémique primaire), le fibrinogéne (amyloi-
dose rénale héréditaire)...

Toutes ces protéines, par un changement de conforma-
tion, peuvent conduire a la formation d’un intermédiaire de
repliement a partir duquel, par autoassemblage, peuvent se
former des fibrilles amyloides, génératrices des plaques
séniles.

Le mécanisme commun aux protéines prions ainsi qu’a
toutes ces protéines, impliquées dans des rbles physiolo-
giques trés divers, est qu’elles peuvent, par changement de
conformation, former des fibrilles amyloides. Celles-ci sont
caractérisées par une répétition de motifs en feuillets béta,
entrainant leur insolubilisation avec précipitation sous forme
de plaques amyloides.

Il faut remarquer que la présence de protéines chaperons
empéche cette agrégation fibrillaire.

Et si I'agent infectieux des ESST
n'était pas uniquement la protéine prion ?

Dans le numéro de la revue américaine Science du 17 jan-
vier 1997 [30], Corinne Lasmézas, de I’équipe dirigée par
Dominique Dormont (CEA et service de Santé des
Armées) et a laquelle étaient associés des chercheurs du
CNRS et de I'INSERM, postule, grice a des travaux sur la
souris, que I’agent principal, responsable des encéphalopa-
thies spongiformes subaigués transmissibles (ESST), ne
serait pas la protéine prion résistante a la protéase K (PrPr),
mais un autre agent de nature encore inconnue, peut-&tre un
acide nucléique tres petit (infravirus ou virino) capable de se
répliquer chez I’hote, méme en 1’absence de prion.

Selon cette hypotheése qui reste a démontrer, la protéine
prion (PrP™) n’apparaitrait que sous ’action de ce facteur
infectieux inconnu. Ceci permettrait de dissocier le caractere
infectieux, lié a cet agent, du rdle de la protéine prion impli-
quée dans 1’action pathogene.
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D’autres transmissions d’ESST, sans accumulation de
PrP's, ont été rapportées dans la littérature.

Le mystere de ’origine des maladies a prions continue
donc a s’épaissir mais ceci ne peut étre qu’un stimulant pour
approfondir ce défi lancé a la biologie moléculaire [31].

Quels sont les risques
de transmission a 'Homme ?

Les encéphalopathies spongiformes subaigués transmis-
sibles (ESST) sont transmissibles expérimentalement a
I’animal, mais cela dépend beaucoup de la barriere d’espece.

Ainsi la maladie de Creutzfeldt-Jakob se transmet 2 la sou-
ris, au cobaye, au hamster et au singe, et comme nous 1’avons
vu précédemment, de ’'Homme a "’Homme. Ce phénomene
de barriere d’espéce est, en santé publique, 1’élément cri-
tique dans ’appréciation des risques liés aux prions.

Si la transmission au sein d’une méme espece est efficace
a 100 % (par exemple Homme-Homme), celle-ci n’est plus
que de 20 % dans le cas Homme-souris.

C’est le gene de la PrP qui régle ce phénoméne de bar-
riere d’espece. Il contrdle aussi la susceptibilité individuelle
et 1a durée de la période d’incubation.

La nature des tissus ou des organes, responsables de la
transmission des maladies & prions, est déterminante. C’est
le systéme nerveux central (cervelle...) qui est le plus infecté
et sera, de tres loin, le plus dangereux pour I’Homme en
terme de santé publique. Il en est de méme pour des organes
annexes comme les yeux (rétine).

Les tissus lymphoides (thymus, amygdales, intestin...), la
rate, le placenta, sont aussi de bons vecteurs de I’agent trans-
missible.

Les muscles squelettiques, les reins, le coeur, mais aussi
les globules rouges, le sérum, le lait, la salive, le sperme,
n’ont jusqu’a présent jamais pu &tre associés a la transmis-
sion de la maladie.

En 1991, I’OMS a pu établir, a partir des modeles ani-
maux, une liste des tissus a risque répartis en cing catégories
comme I’indique le tableau I.

En fait, il faut écarter de I’alimentation humaine, en
premier lieu, le cerveau et ses annexes (eil), ainsi que la
moelle épiniére, mais aussi par prudence, les intestins, la
rate, le thymus, les amygdales, les ganglions lymphatiques
et méme le foie.

En ce qui concerne la viande de beeuf, selon Dominique
Dormont, « le risque est tout a fait minime, si les réglements
sont respectés, si les animaux malades sont éliminés de la
chaine alimentaire, si les farines animales ne sont plus don-
nées aux ruminants et si I’embargo sur la viande bovine bri-
tannique est efficace ».

Il faut en effet étre trés prudent en ce qui concerne cer-
tains morceaux de viande : ainsi le gouvernement britan-
nique a annoncé, le 3 décembre 1997, des mesures visant a
interdire la commercialisation de la cote de beeuf et de la
queue de beeuf. Ces morceaux de viande sont en effet
proches de la colonne vertébrale et des ganglions rachidiens
dorsaux, lesquels seraient susceptibles d’étre contaminés par
les prions pathogenes.
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Tableau I - Classification selon I’OMS des tissus en fonction de leur infectiosité (OMS, 1991)6.

Catégorie Niveau d’infectiosité Type de tissu

I Haute infectiosité cerveau, moelle épini¢re, rétine (yeux)

1I infectiosité moyenne amygdales, rate, ganglions lymphatiques, iléon,
cdlon proximal, placenta

111 infectiosité faible nerf sciatique, hypophyse, surrénales, c6lon distal,
muqueuse nasale

v infectiosité minime thymus, moelle osseuse, foie, poumons, pancréas,
liquide céphalo-rachidien

\'% infectiosité non détectable muscles, ceeur, reins, thyroide, ovaire, utérus,
glande mammaire, testicules, vésicule séminale,
sérum, caillot sanguin, lait, colostrum, féces

La voie d’introduction des prions est un parametre essen-
tiel dans la transmission des agents transmissibles non
conventionnels. Expérimentalement, si la voie intracérébrale
est de loin la plus efficace, la voie orale est, par contre beau-
coup moins évidente. Néanmoins, une étude chez les bovins
a montré qu'un gramme de tissu cérébral de bovin atteint
d’encéphalopathie spongiforme subaigué transmissible
(ESST) donné par voie orale, suffit & provoquer la mala-
die chez cette espéce. En expérimentation animale, il faut
chez le hamster syrien (souche 263 K) inoculer prés de
100 000 molécules de PrP™ pour voir apparaitre la maladie
[14b].

Chez les bovins britanniques, on ne peut que s’interroger
sur les implications éventuelles des injections d’hormone de
croissance contaminée (I’usage illicite de I’hormone somato-
trope est trés 2 la mode dans certains élevages).

La période d’incubation varie en fonction de la voie
d’introduction : par voie intracérébrale, comme dans le
cas de la contamination chirurgicale (greffe de dure-mere...),
la période d’incubation varie de quelques mois a quatre ans.

En revanche, aprés traitement par voie périphérique
avec des extraits hypophysaires humains (hormone de crois-
sance), la période d’incubation varie de cing a trente cing
ans.

Jusqu’a présent, dans les conditions d’une transfusion
sanguine, les maladies a prions n’ont jamais pu étre trans-
mises, mais néanmoins des expériences animales, avec du
sang provenant d’un animal contaminé, ont mis en évi-
dence des possibilités de transmission lorsque 1’inoculation
se fait par voie intracérébrale. Ceci ne peut inciter qu’a une
trés grande prudence en ce qui concerne les produits d’ori-
gine sanguine qui doivent &tre soumis & des contrdles rigou-
reux.

Récemment, I’équipe de John Collinge, a mis en évidence
que les prions pathogenes présents dans le cerveau d’une des
victimes atteintes de maladie de Creutzfeldt-Jakob (variété
V-MCJ) peuvent aussi étre caractérisés au niveau de ses
amygdales. Ceci laisse présager la mise au point d’une tech-
nique diagnostique basée sur une simple biopsie amygda-
lienne. Par ailleurs, cela doit aussi inciter les chirurgiens
ORL effectuant des amygdalectomies, a détruire apres inter-
vention, leur matériel chirurgical. Il est déja recommandé en
neurochirurgie de détruire rapidement les instruments qui ne

supportent pas les procédures de stérilisation efficaces
contre les prions, et qui ont été utilisés chez des patients
atteints de maladie de Creutzfeldt-Jakob.

Une analyse de la littérature jusqu’en 1994 répertorie 33
travailleurs de santé (chirurgiens, pathologistes, personnels
de morgues, histologistes, médecins, infirmieres, dentistes,
techniciens de laboratoire...) décédés de la maladie de
Creutzfeldt-Jakob [32], et 'hypothése d’une contamination
d’origine professionnelle n’est pas, dans certains cas, a
exclure mais demande a étre confirmée [32]. Il est évident,
qu’au niveau de la prévention, tout le personnel participant a
des autopsies ou a des examens anatomo-pathologiques doi-
vent &tre d’une vigilance extréme.

Le prion : une protéine
d'une incroyable résistance

Contrairement aux protéines classiques, les prions présen-
tent une résistance exceptionnelle a la majorité des tech-
niques généralement utilisées pour les inactiver, et ceci les
distingue ainsi nettement des bactéries et des virus [31-34].

Ainsi, leur thermostabilité est tout a fait remarquable :
360 °C pendant 1 heure, en atmosphere séche, ne suffit pas a
les inactiver totalement !

De méme, ils résistent partiellement en milieu sec a
160 °C durant 24 heures, ou a un autoclavage a 121 °C
durant 1 heure !

Seule la chaleur humide permet de les inactiver a
des niveaux compatibles avec les exigences de la santé
publique : ’Organisation Mondiale de la Santé recommande
un autoclavage a 134 °C durant 18 minutes sous 3 bar. Selon
le type de souche de prions, on observe des variations
importantes de sensibilité a 1’autoclavage, ce qui complique
la mise en place de normes de sécurité.

Les rayonnements ionisants sont peu efficaces sur les
prions : les doses utilisées classiquement en stérilisation
(25 kg) sont sans effets.

Les rayonnements non ionisants comme les ultraviolets,
mais aussi les ultrasons sont inefficaces sur les prions.

Parmi les composés chimiques actifs sur les prions, on
peut citer : la soude, une base minérale forte, et I’hypochlo-
rite de sodium, un agent oxydant tres actif. D’autres pro-




duits chimiques comme le formaldéhyde, les détergents sont
inefficaces.

En définitive, une décontamination notable de facon
usuelle peut étre obtenue :

— par autoclavage a 134 °C pendant au moins 18 minutes
sous 3 bar,

— par traitement par de la soude N (40 g/l) durant | heure
a 20 °C,

— par action de I’eau de Javel 2 6 % a 20 °C durant
1 heure.

Les deux produits chimiques utilisés, étant corrosifs pour
les matériels et dangereux pour les personnels, seront donc
mis en ceuvre en appliquant les mesures de protection indivi-
duelle et collective adéquates.

Pour inactiver des homogénats de tissus infectés par les
prions, il faut effectuer un prétraitement durant 1 heure avec
la soude N, puis faire un autoclavage a 121 °C durant trente
minutes.

1l est évident que la meilleure technique pour détruire les
carcasses de bétail contaminées est I’incinération, mais
celle-ci doit étre menée de facon rigoureuse.

En laboratoire, les consignes de sécurité
doivent &ire drastiques

La transmission, semble-t-il facile entre certaines
especes, la résistance aux traitements classiques de dénatura-
tion (chaleur, UV, aldéhydes...) doivent inciter tous les
manipulateurs de tissus nerveux animaux ou humains, a res-
pecter au maximum les consignes de sécurité (lunettes de
protection, gants renforcés, etc.), et éviter toute blessure
avec les objets coupants ou des seringues, ainsi qu’avec tout
matériel contaminé.

Il faut se souvenir que la fixation des coupes histo-
logiques au formol, non seulement n’inactive pas les prions,
mais pire, provoque une résistance plus grande du prion a la
décontamination ultérieure. Par ailleurs, le prion reste conta-
minant des années sur les lames d’examen histo-
logique de tissus ayant subi toutes les techniques pré-
paratoires (fixation au liquide de Bouin, déshydrata-
tion, inclusion, coloration...). Tous les matériels de labora-
toire, pouvant supporter un traitement a 1’eau de Javel a
6° chlorométrique ou a la soude N, ou qui sont thermostables
(a 120-130 °C), peuvent étre décontaminés de fagon efficace.

Tout matériel histologique (échantillons fixés et inclus...)
sera toujours considéré comme tres infectieux [33].

En France, une circulaire du ministére de la Santé [34b]
donne des consignes a respecter au terme d’une évaluation
du risque qui tient compte a la fois du sujet (a ou sans
risque) et des tissus concernés (groupe 1 ou 2 et groupe 3 ou
4 selon la classification de I'OMS).

Tous les déchets et matériels contaminés a usage unique
seront autoclavés a 135 °C sous 3 bar, avant d’étre éliminés
dans des conteneurs étanches vers un centre d’incinération
agréé pour les déchets spéciaux.

L’incertitude actuelle sur la nature exacte du prion et sur
ses voies réelles de transmission ne peut qu’inciter a une tres
grande prudence, comme pour tout risque biologique mal
défini [33].
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En cas d’exposition accidentelle aux prions, par exemple
par inoculation intradermique, A. Aguzzi et J. Collinge [45]
proposent d’associer I’excision du site d’inoculation & un
traitement immunosuppresseur a base de corticoides
(Prédnisolone), sans oublier une antibiothérapie adaptée et,
pour faire bonne mesure, une protection gastrique par un
anti-H,. Bien entendu, I’efficacité de cette thérapie reste &
démontrer !!

Conclusion : les maladies a prions,
un probléme de société a résoudre rapidement

Les encéphalopathies spongiformes subaigués transmis-
sibles (ESST), médiatisées depuis une dizaine d’années par
I’encéphalopathie spongiforme bovine (ESB) ou maladie de
la vache folle, constituent un probléme majeur surtout pour
I’Europe. Elles touchent 2 la fois la santé publique et donc le
monde scientifique, mais aussi 1’économie et, plus globale-
ment les milieux politiques. En effet, certains n’hésitent pas
a relier le développement des élevages industriels 4 ’exten-
sion de ce type d’épizootie.

Il est évident que, selon le principe de précaution, il
aurait fallu, des 1989, exclure dans tous les pays I’utilisation
de farines animales dans toute nourriture des animaux d’éle-
vage (y compris les porcs et les poissons).

Dans 1’état actuel de nos connaissances, la prévention la
plus adaptée passe par la suppression dans 1’alimentation
humaine de toute source potentielle de contamination d’ori-
gine bovine. Il faut, dans ce sens, associer d’une part I’inter-
diction totale de la consommation par I’Homme de tissus
bovins susceptibles d’étre contaminés (cervelle, riz de
veau, etc.) et, d’autre part, I’abattage de tous les animaux
potentiellement contaminés avec, en final, destruction to-
tale par incinération de leurs carcasses.

De séveres critiques ont été émises, en particulier, par la
mission d’enquéte du Parlement européen, présidée par
Rheine Boge (député européen allemand), dont le rapport a
été adopté par I’Europarlement le 6 février 1997, mais aussi
par la mission parlementaire de 1’ Assemblée nationale fran-
caise, dirigée par le professeur Jean-Francois Mattei
(député des Bouches-du-Rhone) dont le rapport a été rendu
public le 21 janvier 1997 [35 a].

Toutes ces critiques accablantes, vis-a-vis de la Grande-
Bretagne et de I’Union européenne, mais aussi, en partie
dans le rapport du docteur J.-F. Mattei contre 1’administra-
tion frangaise, montrent que la responsabilité dans le drame
de la vache folle a été réellement collective.

Ceci a contraint la Commission européenne a se réformer
en profondeur en ce qui concerne la protection de la santé
humaine alimentaire [35 b et ¢].

Le principe en est simple : séparer les services élaborant
les textes réglementaires de ceux chargés du contrble des
produits ou de I’expertise scientifique.

En particulier, I’organisation de ces comités scientifiques
et vétérinaires a été revue. De la direction générale de
I’ Agriculture (DG 6), ils sont passés sous la direction géné-
rale chargée de la politique des consommateurs (DG 24).
Ceci devrait permettre de mieux garantir I'indépendance des
experts et éviter ainsi toute pression politique.
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Plus globalement, 1'Union européenne va se doter d’une
Agence de santé publique, indépendante, capable d’organi-
ser un véritable systeme d’expertise qui ne soit plus un
savant équilibre de comités scientifico-politiques. Par
ailleurs, la Commission européenne a lancé un plan d’action
visant a stimuler les recherches sur le ESB [35 c].

Comme I’a dit si justement Anne-Marie de Recondo dans
la Lettre des Sciences de la Vie du CNRS [36] : « il ne suffit
pas que les experts apportent une réponse claire aux pro-
bléemes des prions, comme il le leur est demandé au haut
niveau, ce sont les politiques qui en dernier lieu doivent
prendre la mesure de leur role et assumer pleinement leur
responsabilité ».

En effet, cette grave crise de la vache folle aura parfaite-
ment mis en évidence la complexité des rapports pouvant
exister entre les experts, disposant de 1’information scienti-
fique, et le pouvoir politique, qui doit prendre les décisions
finales. Si ’expert et le politique peuvent parfois former un
mélange explosif, il n’en demeure pas moins que le poli-
tique serait bien inspiré de choisir ces experts en privilégiant
la qualité scientifique [47].

Force est de constater que, depuis 20 ans, il ne passe
pas d’année sans voir apparaitre dans le monde de nouveaux
agents infectieux (virus VIH, Ebola...), voire des maladies
infectieuses d’origine inconnue comme les encéphalopathies
spongiformes liées aux prions. Ces maladies & prions sont des
maladies rares, toujours fatales, caractérisées par des atteintes
du systéme nerveux central graves touchant I’Homme et
plusieurs espéces de mammiferes, et pour lesquelles on ne dis-
pose actuellement d’aucune thérapie. Chez le hamster infecté
par le prion de la tremblante du mouton, le traitement par le
rouge Congo ou par une anthracycline (4’-iodo-4’-déoxy-
doxorubicine) [37] inhibe I’accumulation intracérébrale de la
PrP™ et prolonge le temps de survie des animaux d’expérien-
ce... peut-étre une piste intéressante ?

D’autres molécules comme les amphotéricines ou des
polyanions sulfatés sont actuellement testées, mais les résul-
tats ne sont pas encore connus.

Par ailleurs, 1’une des difficultés principales pour I’étude
épidémiologique de ces maladies chez I’'Homme est qu’il
n’existe actuellement aucun test biologique non traumati-
sant permettant d’affirmer sans ambiguité le diagnostic de
ces ESST.

Selon I’hypothése actuellement privilégiée, les encé-
phalopathies spongiformes subaigués (ESST) seraient dues
a des agents transmissibles non conventionnels, dénommés
prions. Le prion est une protéine cellulaire, au rdle encore
inconnu, et qui, fait étrange, pourrait, en changeant
de conformation, conduire & une isoforme a caractére patho-
géne qui s’accumule dans le cerveau a 1’état d’agrégats
insolubles. Mais pour une minorité de scientifiques, la pré-
sence d’un trés petit acide nucléique, non encore détecté,
serait indispensable pour la transmission des maladies a
prions.

Dans ce contexte d’incertitude, il serait pertinent de médi-
ter sur la recommandation du prix Nobel C. Gajdusek aux
experts de I’OMS, en avril 1996 : « Soyez prudents en sup-
posant que nous connaissons la source ou la voie de conia-
mination. Acceptez votre ignorance » [12c].

11 est donc primordial de développer la recherche fonda-
mentale sans laquelle aucune avancée thérapeutique ration-
nelle ne sera possible.

Situées a I’interface des maladies infecticuses et des
maladies dégénératives du systéme nerveux central, les
encéphalopathies subaigués spongiformes (ESSB), consti-
tuent incontestablement un domaine de recherche & privilé-
gier... ainsi récemment, une mutation dans le géne de la
protéine prion a été impliquée, chez ’Homme, dans.des
troubles psychiatriques atypiques [46], une piste trés intéres-
sante 2 suivre.

Ainsi, il est trés important que soient précisés les méca-
nismes de propagation de ’agent transmissible dans le sys-
téme nerveux central et aussi entre especes (par exemple de
la vache & I'Homme) afin d’élaborer des stratégies de pré-
vention efficaces.

En toxicologie moléculaire, il serait judicieux de dévelop-
per I’étude des protéines toxiques mal repliées, ainsi que des
recherches sur les xénobiotiques capables de participer au
développement d’encéphalopathies spongiformes. Si I’on
retient, comme hypothése, une origine iatrogéne des ESST,
quelques pistes scraient a privilégier : ainsi, récemment en
France, vient d’étre décrit un cas de maladie dit de Pseudo-
Creutzfeldt-Jakob chez un patient atteint de psychose mania-
co-dépressive (PMD) et traité pendant 18 ans par du lithium
[38]. L’utilisation de sels de lithium dans ces pathologies
date de 1974, et seulement deux autres cas de ce type d’acci-
dent iatrogene ont été décrits dans le monde.

L’accumulation dans le tissu cérébral de certains autres
éléments minéraux, comme les métaux dits « lourds » (Hg,
Pb, Cd) ou des métaux apparentés (Bi, TI...) et qui seraient
capables d’initier des réactions d’agression oxydante, pour-
rait aussi participer au développement d’encéphalopathies de
ce type, mais tout reste & découvrir dans ce domaine [39]. Le
r6le éventuel de I’aluminium (Al) et du manganese (Mn)
dans certaines encéphalopathies a aussi été avancé, mais les
mécanismes mis en jeu sont certainement trés variés.

Dans les familles des composés organiques, les effets a
long terme des insecticides organophosphorés, en particulier
par voie transplacentaire, seraient a prendre en considéra-
tion, car aucune piste ne doit étre négligée.

Par ailleurs, dans le domaine de la drogue, des encéphalo-
pathies spongiformes ont été décrites chez des héroinomanes
qui inhalent des vapeurs d’héroine pour, selon leur dire,
« chasser les démons » [40], et cette approche « originale »
mériterait aussi d’étre explorée.

11 est indéniable que la crise de la vache folle a accéléré,
en France, une sensibilisation a 1’égard des theémes liés
a I’environnement et a la sécurité alimentaire [41]. Selon
le sociologue Denis Stoclet « !’affaire de la vache folle
va accélérer la montée en puissance de I’implication éco-
logique des consommateurs, une sensibilité qui est en train
de se transformer en exigence consumériste » [42]...
La ferme opposition de 1’Union européenne a 1’utilisation
des hormones en élevage en est certainement un premier
signe.

Espérons que ’avenir lui donne raison et que les graves
menaces potentielles que font courir les pollutions de toute
nature (pollution urbaine, pollution des eaux...) qui nous




accablent, mais aussi les épizooties d’origine inconnue qui
peuvent apparaitre, soient de plus en plus sérieusement
prises en compte, tant par les scientifiques que par les déci-
deurs politiques, afin de développer une réelle culture de
sécurité adaptée aux situations de crise [43, 47].
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Notes

1 Néanmoins, les cellules dendritiques (tissu lymphatique) tout comme
les tissus nerveux périphériques pourraient étre impliqués dans la pro-
pagation des prions, de leur site d’introduction (intestin par exemple)
jusqu’au systeme nerveux central [9].

2 En France, on utilise actuellement, pour I"alimentation du bétail,

550 000 tonnes de farines animales, ce qui permet d’économiser I’impor-

tation des Etats-Unis d’environ 800 000 tonnes de tourteaux de soja.

Revue Focus (mars 1997).

4 En 1996, M. Purdey [12d] a émis I’hypothése que les traitements anti-
parasitaires dermiques contre le varron, & base d’insecticides organo-
phosphorés et qui, fait étrange, ne furent appliqués de fagon intensive
entre 1980 et 1990 qu’au Royaume-Uni (mais auusi en Suisse : pays ot
il y a 234 cas d’ESB déclarés et qui n’a pratiguement pas importé de
farines animales britanniques...!) pourraient bien &étre incriminés dans
la transmission mere-veau, Selon ce chercheur britannique, le blocage
par phosphorylation de sites actifs de certains acides aminés de la Prbe
pourrait &tre impligué au niveau du SNC de I’embryon bovin dans la
transformation de la PrP° en PrP™.

5 La plupart des protéines acquitrent leur structure finale tridimension-
nelle native grice a I’assistance de protéines dites chaperons,

6 OMS, Report of the WHO consultation on public health issues related
to animal and humain spongiform encephalopathies 1991,
WHO/CDS/VPH/92, 1991, 104.
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Compte rendu de la division Chimie organique
Bordeaux, 7-12 septembre 1997

Jean-Noél Verpeaux* directeur de recherche (représentant la DCO), en collaboration avec Jacques Dunogues,
Philippe Coutrot et Jean-Pierre Majoral

ans le cadre de SFC 97, la division Chimie organique, sous la responsabilité de son Président

Jean-Pierre Genét, avait organisé trois symposiums qui lui étaient propres, en plus de ceux

communs & plusieurs divisions. La synthése, domaine clef en chimie organique, y était
constamment présente, méme si le choix avait été fait d’éclairer de facon privilégiée trois thémes ou
domaines particuliers : I'utilisation des hétéroéléments et des métaux en synthése organique, les mimes
moléculaires en liaison avec les problémes biologicues et enfin les dendriméres et autres nouvelles

architectures moléculaires.

Hétérochimie et métaux
en synthése

Ce symposium, organisé par J.
Dunogugs, couvrait un domaine relati-
vement large allant de la chimie organo-
métallique de transition (représentée par
la conférence de L. Hegedus sur la pho-
tochimie des complexes carbéniques du
chrome) & ’utilisation des dérivés orga-
niques des hétéroatomes en synthese (en
particulier le bore et le bismuth avec les
conférences de M. Vaultier et J. Dubac).
Les nombreuses communications ont été
autant d’illustrations de la vitalité de ce
secteur qui continue a se développer
autour des hétéroélements classiques
(Si, Sn, B, P) mais s’étend aujourd’hui
vers de nouveaux atomes. On peut déga-
ger trois directions principales.

Dans I'vtilisation des hétérochimies
pour la synthése organique

* Au niveau des réactions régio-
sélectives, les intermédiaires borés
voient leur importance s’accroitre, alors
que se développe une chimie de 1’étain

Ecole Normale Supérieure, Département
de chimie, 24, rue Lhomond, 75231 Paris
Cedex 05. Tél. : 01.44.32.32.62.

Fax: 01.44.32.33.25.

propre mettant en ceuvre, soit une chi-
mie sur support, soit une chimie des
monoorganoétains conduisant finale-
ment, aprés réaction, au dioxyde d’étain
non toxique. La chimie du silicium
reste trés prisée, ’avancée se situant
plutdt dans la mise en ceuvre de I'élec-
trosynthése pour accéder aux intermé-
diaires siliciés. La principale percée,
aujourd’hui, se situe en chimie du zir-
conium.

e Au niveau de la synthése énantio-
sélective, I’innovation est peut-étre
encore plus marquée : I’implication des
chimies du bore et du silicium est spec-
taculairement augmentée, et la mise en
ceuvre d’intermédiaires stabilisés par
complexation avec des métaux de tran-
sition permet, a I’échelle du laboratoire,
d’accéder de fagon beaucoup plus ra-
pide a des cibles trés élaborées a visées
thérapeutiques.

Dans le développement propre
des hétérochimies

On assiste aujourd’hui a un fort
développement de la chimie orga-
nique du phosphore, tant vers la modi-
fication de squelettes carbonés que pour
1I’élaboration de ligands chiraux et la
construction de dendriméres. La chimie
du titane prend de plus en plus consis-

tance et, toutes proportions gardées, on
assiste aussi 4 une véritable explosion
de la chimie du zirconium.

Enfin, Ia mise en ceuvre de com-
plexes métalliques (Re ou Tc par
exemple) pour le marquage cellulaire et
la détection de foyers infectieux, consti-
tue une préoccupation bien a 1’ordre du
jour.

Dans la catalyse

On voit que le bismuth, 1’élément
lourd le moins toxique, déja largement
utilisé en métallurgie et en pharmacolo-
gie, peut prétendre - sous forme de sels
(halogénures « mixtes », triflate...) uti-
lisés en faible quantité - a &tre mis en
ceuvre dans de grandes réactions de la
chimie organique : arylcétones par
réaction de Friedel et Crafts, synthese
diénique, aldolisation croisée, etc.

Mimes moléculaires
et problémes biologiques

Ce symposium, organisé par P.
Coutrot, s’adressait a la communauté
des chimistes ayant une démarche
ciblée sur des problemes biologiques.
Le choix des conférenciers permettait
d’aborder des problématiques biolo-
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giques trés diverses, qui incluaient des
problémes actuels en agrochimie,
Pillustration de travaux récents en
matiére de reconnaissance et de
transport des biomolécules, ou encore
I’apport de la chimie dans la lutte
contre le sida ; a ce titre, on peut regret-
ter sans doute que la participation n’ait
pas été a la mesure de la (forte) com-
munauté des équipes travaillant habi-
tuellement a 1’interface avec les
sciences du vivant.

J.-C. Promé a parlé de la signalisa-
tion chimique lors des étapes pré-
coces de la symbiose bactéries-
plantes, un probléme important dont la
compréhension est essentielle si 1’on
veut un jour privilégier 1’apport en
azote aux plantes, venant de 1’azote
atmosphérique plutdt que des engrais
nitratés polluants. La biosynthese des
facteurs Nod qui sont des oligomeres de
chitine N-acylés sécrétés par certaines
bactéries spécifiques et qui sont a I’ori-
gine de la transformation dans la plante
de I’azote atmosphérique en ammoniac
a été présentée. Différents Nod ont pu
étre mis en évidence ; ils présentent de
légeres modifications structurales qui
suggerent une multiplicité de récep-
teurs, non encore identifiés, lors de la
symbiose avec la plante. La question de
la présence de ces facteurs de crois-
sance extraordinaires, actifs a des
concentrations de 107! M sur les
racines, a 1’état endogene chez les
plantes non légumineuses, est actuelle-
ment posée. Leur identification, qui
pose des problémes de synthése et
d’analyse importants reste, un défi pour
les années prochaines.

La conférence de J. de Mendoza
(Madrid) avait pour théme la conception
et la synthése de systemes catalytiques

moléculaires artificiels mimant le
fonctionnement des enzymes naturels.
L’approche est fondée sur la réalisation,
a fagon, de récepteurs pouvant soit
effectuer une reconnaissance de biomo-
lécules naturelles type ADP ou ADP-di
ou oligonucléotides et assurer leur trans-
port au travers de membranes modcles,
soit effectuer une véritable action cata-
lytique par exemple sur certaines réac-
tions de Michagl. Les récepteurs ou les
catalyseurs artificiels présentés dérivent
en général d’un motif guanidine inclus
dans un bicycle convenablement substi-
tué pour soit assurer la reconnaissance,
soit stabiliser un état de transition grace
a des effets stéréoélectroniques et la
création de liaison hydrogene.

La conférence de E. de Clercq
(Louvain) a permis de faire le point sur
les agents chimiques utilisés dans la
lutte contre le virus HIV. Les diffé-
rentes cibles moléculaires actuellement
visées ont ainsi été passées en revue
ainsi que 1’arsenal des molécules
actuellement connues et utilisées. Les
trois conférences ont suscité un vif inté-
rét dii aux sujets traités et a la clarté des
exposés que les collegues étrangers, il
convient de le souligner, ont eu 1’élé-
gance de présenter en frangais.

Dendriméres et architectures
moléculaires complexes

Ce symposium €tait organisé par
J.-P. Majoral pour mettre en lumicre la
chimie de ces édifices macromolécu-
laires ou supramoléculaires. Les organi-
sateurs ont noté avec grande satisfac-
tion I’intérét d’autres divisions pour
ces thématiques, intérét qui s’est traduit
par une représentation significative

dans I’assistance.

Dans sa conférence, G. Newkome
(Etats-Unis) a tout d’abord présenté un
certain nombre de synthése de dendri-
meres purement organiques ; il s’est
ensuite attaché a décrire la réactivité de
ces macromolécules : réactivité de
surface permettant d’introduire un
grand nombre de fonctions mais aussi
réactivité a I’intérieur des cavités. Le
potentiel de ces dendrimeres en chimie
supramoléculaire a été¢ démontré a tra-
vers quelques exemples.

Les propriétés topologiques de caté-
nanes, rotaxanes et nocuds moléculaires,
composés a architecture moléculaire
complexe, dont la synthese et 1’étude
des propriétés sont largement dévelop-
pées par le groupe de J.-P. Sauvage,
permettent & ces molécules de subir,
sous I’action d’un signal électrochi-
mique, un bouleversement conforma-
tionnel entrainant des rotations, des
mouvements d’articulation entre parties
de molécules suggérant 1’idée de
moteurs moléculaires.

Les propriétés tout a fait exception-
nelles de molécules organométal-
liques solubles, trés élaborées mais
faciles d’acces, ont été mises en €vi-
dence dans la conférence de H. Roesky
qui a ainsi ouvert d’importantes pers-
pectives d’applications industrielles
notamment en catalyse.

Ces trois exposés ont été complétés
par toute une série de communications
mettant en exergue d’autres propriétés
d’assemblages moléculaires sophisti-
qués, comme la formation de réseaux
tridimensionnels, de capteurs chimiques
et biochimiques ou de systémes desti-
nés a la complexation sélective de lan-
thanides ou autres métaux lourds.
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SFC 97 : Compte rendu de la division

Matériaux polyméres et élastomeres
Bordeaux, 7-12 septembre 1997

En inferaction avec la division Chimie organique

Michel Fontanille* professeur

Le theme du symposium « Polymeres réactifs et modifi-
cations chimiques des polymeres » avait été retenu pour
favoriser une rencontre entre polyméristes et chimistes orga-
niciens. Les conférenciers invités avaient été choisis dans
cette optique et les communications, qui ont été présentées,
ont montré qu’une synergie pouvait résulter de telles
rencontres. Trois conférenciers avaient été€ sollicités. Ils ont
¢été a la hauteur des attentes des organisateurs.

Ch. Decker (directeur de recherche, CNRS-Mulhouse)
a fait une intéressante mise au point sur les enjeux de la
photoréticulation des matériaux, agrémentée de résultats
originaux sur la photopolymérisation de monomeres fonc-
tionnalisés. L’activation photochimique est une méthode trés
efficace pour créer des espéces amorcantes pouvant conduire,
dans des temps tres courts (de "ordre de la seconde), a la
formation de matériaux polymeres. La technologie UV per-
met, notamment, d’induire la réticulation par voie radicalaire
de polymeres réactifs portant des fonctions acryliques ou viny-
liques pendantes. On peut également réticuler des polymeres
portant des fonctions oxirane ou éther vinylique en introdui-
sant un sel de sulfonium dont la photolyse génére un amorceur
cationique. Ces technologies trouvent diverses applications
nombreuses, notamment pour le revétement des surfaces.

O. Nuyken (Pr., université de Munich) nous a présenté
I"une des facettes de son activité de recherche en chimie des
polymeres ; délaissant le domaine académique de ses

* LCPO, ENSCP Bordeaux, BP 108, 33402 Talence Cedex.
Tél. : 05.56.84.64.23. Fax : 05.56.84.84.87.
E-mail : dirlep@enscpb.u-bordeaux.fr

travaux, il a montré tout I’intérét des polymeéres porteurs,
dans la chaine principale, de groupements azo-. La dégra-
dation de ceux-ci, induite de facon contrdlée et spécifique
par voie thermique ou photolytique, trouve des applications
dans les domaines de la thermo-impression (synthése de
microcapsules thermosensibles), de la photo-impression et
de I’ablation laser. Le r6le de la structure chimique des uni-
té€s azo- sur les caractéristiques de décomposition des
chaines (température ou intensité d’irradiation) a été illustré
par la présentation d’exemples concrets d’application.

P. Le Perchec (directeur de recherche, CNRS-Lyon) a fait
une conférence qui était trés exactement dans 1’axe de la
thématique du symposium. Il a montré, avec beaucoup
d’arguments, comment des polymeres porteurs de fonctions
réactives judicieusement choisies, peuvent aider a 1’accrois-
sement de la sélectivité en chimie organique. Les poly-
styrénes sont les plus employés. Les différents paramétres
qui déterminent les caractéristiques de réactivité et de sélec-
tivité des polymeres (taille et morphologie des particules,
taux de réticulation, hydrophilie/hydrophobie, etc.) ont été
examinés. Les performances de diverses résines polyméres
ont ensuite été illustrées par des exemples précis.

Enfin, une série de communications orales a permis de
présenter d’autres types d’utilisation de polyméres réactifs
(polyvinylamine, polyméres iono-sélectifs pour la séparation
de lanthanides, réduction asymétrique sur supports, réactifs
organo-stanniques sur polymeres, latex réticulables, etc.).

Par la variété des sujets présentés ainsi que celle des spé-
cialistes représentées dans le public, on peut estimer que les
objectifs de ce symposium ont été atteints.

En inferaction avec les divisions Catalyse, Chimie de coordination,

Chimie organique

Alain Deffieux* directeur de recherche

Le colloque consacré a I'utilisation des dérivés de mé-
taux de transition en polymérisation était orienté vers les

* LCPO, ENSCP Bordeaux, BP 108, 33402 Talence Cedex. Tél. :
05.56.84.84.85. Fax : 05.56.84.84.87.
Email : deffieux@enscpb.u-bordeaux.fr

aspects catalyse et applications industrielles. A I’intersec-
tion de la chimie organométallique, de la catalyse et des
polymeres, c’était le moyen de rassembler des chercheurs de
ces différents domaines, mais également de faire appel 4 des
représentants du milieu industriel. BP Chemicals, EIf
Atochem et Shell ont notamment présenté des applications
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résultant de cette nouvelle catalyse en polymérisation des
oléfines.

Un des domaines en plein développement concerne la
polymérisation de 1’éthyléne et du propylene par les sys-
temes a base de métallocenes cationiques (il s’agit princi-
palement de dérivés du zirconium et du titane).

La conférence présentée par H. Brintzinger (Pr, université
de Constance) était axée sur 1’étude des réactions élémen-
taires (propagation, terminaison, transfert de chaine) qui,
selon la nature du métallocene et de ses ligands, déterminent
la structure et les propriétés des polyoléfines. Ainsi, en fonc-
tion de la géométrie créée par les ligands aromatiques
autour du métal actif, il est possible de controler la produc-
tivité des catalyseurs, la stéréostructure des chaines poly-
meres (polypropyléne isotactique ou syndiotactique), la
masse molaire des polymeéres, mais également la proportion
relative et la distribution des unités de comonomeres dans
les copolymeres.

Concernant ces mémes systemes, R. Spitz (directeur de
recherche, CNRS-Lyon) a fait le point sur le développement
industriel de cette catalyse en insistant sur les probleémes res-
tant encore a résoudre (hétérogénéisation du catalyseur per-
mettant de conserver les caractéristiques propres aux métal-
loceénes, nature et quantité de co-catalyseur nécessaire a
I’activation). Malgré les performances remarquables des
métallocénes, il apparait maintenant que le remplacement
des catalyseurs conventionnels Ziegler-Natta, actuellement
utilisés dans la plupart des procédés industriels de synthese
du polyéthyléne et du polypropyléne, nécessitera encore de
nombreuses années, notamment pour adapter les nou-

veaux systemes aux unités de production existantes et les
rendre économiquement attractifs.

Drautres voies de catalyse permettant d’associer aux olé-
fines des monomeres polaires ont également fait I’objet de
conférences invitées.

E. Drent (Shell Recherche-Amsterdam) a montré tout
I’intérét des catalyseurs a base de dérivés du nickel et du
palladium. II s’agit en particulier de complexes cationiques
du nickel IT ou du palladium II portant des ligands cis et
associés a des anions non coordinants. Ces systémes cataly-
tiques sont particulierement efficaces pour la synthese de
copolymeres alternés oléfine-monoxide de carbone. Dans
cette nouvelle famille des polycétones aliphatiques, le terpo-
lymere éthylene/propyléne/monoxyde de carbone présente
des propriétés remarquables qui ont conduit a sa production
a I’échelle industrielle par la société Shell.

Enfin, A. Mortreux (Pr., Ecole de chimie de Lille) a pré-
senté une conférence sur la catalyse de polymérisation de
I’éthyléne et des (méth)acrylates par les lanthanocénes,
voie qui offre notamment la possibilité de synthétiser des
copolymeres a blocs poly(éthyléne-b-oléfines polaires).

Ces différentes présentations, complétées par une série de
communications orales centrées sur ces mémes thémes
(catalyse Ziegler-Natta, réactions élémentaires dans 1’activa-
tion des métallocénes et mécanismes de polymérisation,
polymérisation et copolymérisation par les dérivés du nickel
et du palladium, réactivité en polymérisation métalla-alkyli-
dénique, etc.) ont permis de réaliser une excellente mise au
point des activités dans ce domaine de recherche en rapide
évolution.
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Une nouvelle voie de synthése des polyamides

Pierre-Jean Madec* professeur, Frédéric Jouffret** ingénieur docteur

Summary : A new route for polyamide synthesis

Synthesis of various aliphatic or semi-aromatic polyamides, as well as copolyamides, may be now carried out
starting from a new familly of precursors consisting in difunctional monoamides (AME-x,y ; G-amino w—ester
monoamide). Such precursors are obtained according a very simple process, easily designed with the nature of
reactants (diamine and diester). It consists in a new concept of polyamide synthesis with various interests. Such
AME-x,y polyamide-precursors ensure the stoichiometric balance of polyamidification which then proceeds with
aminolysis of esters, leading to [AABB], polyamides, reducing their preparation to those of the [AB], type.
Studies concerning the very important case of polyamide-6,6 have shown that this route may be an improved
alternative, if compared to the classical salt-process, especially in term of reaction time. From a general point of
view, this polyamidification process can be carried out by a simple heating under vacuum of precursors, without
any care of the stoichiometric balance to reach nevertheless high molar mass polyamides or copolyamides.

Mots clés :  Polyamides, polyamide-6,6, aminolyse des esters, précurseurs de polyamidification, copolyamides.
Key-words :  Polyamides, polyamide-6,6, ester aminolysis, precursors of polyamidification, copolyamides.

es polyamides constituent une immense famille de polyméres, dont la notoriété et les nombreux
intéréts sont toujours d’actualité. Ceux du polyamide-6,6 en particulier ne sont plus &

démontrer et ils n’ont, en fait, cessé de croitre depuis sa découverte par Carothers en 1936 [1],
et son développement commercial a suivi presque immédiatement.

D’une fagon générale, les voies de synthese des poly-
amides sont nombreuses : polycondensation en masse de
monomeéres difonctionnels ou polymérisation en solution
(polymérisation interfaciale) dans le cas des polyamides aro-
matiques (aramides), polymérisation par ouverture de cycle
(polymérisation des lactames), etc. Cette variété de tech-
niques de synthese est évidemment une des raisons a I’exis-
tence d’une tres large gamme de polyamides (aliphatiques,
aromatiques et semi-aromatiques), puisqu’ils peuvent étre
obtenus a partir de nombreux monomeres ; ceci induit, bien
évidemment, une large palette de propriétés. Par ailleurs, des
réactions éventuelles de copolymérisation entre différents
monoméres multiplient, en fait, les possibilités pratiquement
a I’infini.

D’un point de vue structural, on distingue en fait deux
grandes familles : les polyamides de type -[AB] - et les
polyamides de type -[AABB] -, selon qu’ils sont obtenus
respectivement a partir de monomeres difonctionnels de

Laboratoire de synthése macromoléculaire, Université Pierre et Marie Curie,

4, place Jussieu, boite 184, tour 54, 4° élage, 75252 Paris.

*  Université de Caen, Laboratoire de chimie moléculaire et thio-organique,
Groupe polyméres et inferfaces, Insfitut des Sciences de la Matigre ef du
Rayonnement, 6, bd du Maréchal Juin, 14050 Caen Cedex.
Tél. : 02.31.45.28.46. Fax : 02.31.45.28.77.

E-mail : pjmadec@ismra.unicaen. fr

** Luzenac Europe, 2, place E. Bouilléres, BP 1162, 31036 Toulouse

Cedex.

type AB (« ouverts » ou cycliques ; par polycondensation
d’un o-amino w-acide ou par polymérisation d’un lactame
par exemple) ou bien par réaction de polyamidification de
deux monomeres difonctionnels de réactivité antagoniste
(AA/BB) [par exemple, AA : diacide et BB : diamine].
Quelques exemples de polyamides industriels importants
sont présentés dans le tableau I.

Durant ces soixante derniéres années, de nombreux tra-
vaux ont porté sur 1’étude et la syntheése des polyamides [2],
ainsi que sur leurs propriétés et le nombre de publications
s’y rapportant ne cesse de croitre.

La différence entre les polyamides de type -[AB] - et -
[AABB], - va bien au-dela de I’aspect structural. En effet, le
contréle d’un parameétre essentiel a la polymérisation, la
steechiométrie de la réaction, est différent dans les deux cas,
et ceci crée une distinction importante entre ces deux
familles. Dans le cas des polyamides de type -[AB] -, la
steechiométrie est intrinsequement contenue dans le mono-
mere de départ, qu’il soit de type lactame cyclique ou
difonctionnel « ouvert » (AB) ; en revanche, dans le cas des
polyamides de type -[AABB] -, I’acces a des masses
molaires élevées est tributaire d’un strict contrdle de la stee-
chiométrie entre les réactifs AA et BB. En ce qui concerne
la synthése des polyamides (mais ceci est en général vrai
pour tous les polycondensats), la masse molaire finale et son
controle sont de la plus grande importance. Il est connu que,
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Tableau I - Quelques grands polyamides industriels représentatifs des dif-
férentes familles.

Nylon-6,6 fﬁ—(CHzM—FI—NH—(CHQ)s—NH?‘» JAABB]-
0 0 n
Nylon-6,10 fﬁ“c”?’s‘ﬁ‘"”“c”%_"“T [AABB] -
s} 0 n
Nylon-6 f(c”z’S_ﬁ'””%n [AB] -
Nylon-11 ek f@‘"“ﬁ [AB] -
c C-NH-(C —NH
Nylon-6,T ‘EH@H S5 j‘ -[AABB] -
n
c C—NH—(CHp)g-NH
Nylon-6,1 fg@g j: [AABB] -
C@ﬁ—NH NH
Nomex® 0 0 @ n -[AABB]-
c C—NH NH
Keviar® fg » i v j: {AABB] -

Fibre B®

NH
Jﬁj@ ?rn -[AB]“-

dans la préparation du nylon-6,6, par exemple, une conver-
sion de 99,0 % des fonctions réactives initiales correspond a
un degré moyen de polymérisation moyen ﬁn de 100 et,
dans ces conditions, la masse molaire correspondante est
d’environ 11 000, ce qui n’est en fait pas tres élevé, et en
tout état de cause insuffisant pour des applications commer-
ciales. En effet, les masses molaires des polyamides com-
merciaux se situent assez généralement autour de 20 000.

Dans le cas de la mise en ceuvre d’un systeéme réactionnel
de type AA/BB, les difficultés commencent des I’instant ol
I’on mélange les réactifs, méme a température ambiante, car
toute notion de mélange de réactifs différents génere inévita-
blement une imprécision. Ensuite, les réactifs sont chauffés
et d’autres phénomenes peuvent perturber la steechiométrie
(évaporation, sublimation, réactions secondaires...), lorsque
ceux-ci interviennent préférentiellement sur I’un ou sur
I’autre des deux monomeres. Malgré tout, la connaissance et
I’optimisation du procédé font qu’il est généralement
possible de maintenir I’écart a la steechiométrie dans un
domaine souvent inférieur & 1 %. Ainsi, il est possible
d’obtenir du polyamide-6,6 avec des masses molaires supé-
rieures & 20 000 par le procédé dit « Sel-N », pour lequel la
steechiométrie initiale est théoriquement assurée par la for-
mation du sel de la diamine et du diacide. Néanmoins,
I’expérience montre que, méme dans ces conditions, cette
steechiométrie théorique ne peut étre totalement conservée
en raison de la tension de vapeur relativement basse de
I’HMD (hexaméthyléne diamine), partiellement en équilibre
avec le sel. Un des moyens pour pallier cet inconvénient est
d’ajouter un exces controlé d’HMD.

Ces quelques remarques ont pour objet de faire sentir que
la mise en ceuvre d’une polyamidification a partir de deux

monomeres nécessite trés généralement des conditions opé-
ratoires beaucoup plus sophistiquées et optimisées que dans
le cas de I'utilisation d’un seul monomere de type AB, si
I’on veut atteindre des masses molaires élevées. Néanmoins,
force est de reconnaitre que des polyamides industriels de
type -[AABB] - d’un trés grand intérét sont obtenus par
polycondensation de deux monomeéres AA et BB (par
exemple le polyamide-6,6) lorsque les procédés de synthése
sont maitrisés.

Cependant, il ne nous a semblé ni inutile ni vain de nous
poser la question suivante.

Est-il possible d’envisager la synthése de polyamides de
type -[AABB] - a partir de monomeres difonctionnels (deux
Sfonctions a réactivité antagoniste) contenant intrinséque-
ment la steechiométrie de la réaction ?

Nous avons obtenu une réponse positive a cette question
en déterminant des conditions opératoires permettant de
limiter la polyamidification strictement au premier élément
de la chaine, c’est-a-dire au monoamide. En fait, un tel pro-
jet constitue a priori un véritable défi aux lois de la polycon-
densation en milieu homogene, telles qu’elles ont été éta-
blies par P.J. Flory [3], selon lesquelles la polycondensation
de deux réactifs difonctionnels se déroule suivant la réac-
tion (1) :

n AA + nBB

A(AB),B + n X (1)

Le polymere formé aprés condensation de n molécules X
posséde une distribution de masses molaires, mesurée par
I’indice de polymolécularité (IP). Dans le cas d’une poly-
condensation classique réalisée en milieu homogene, IP
est généralement voisin de 2. Seul un écart a la steechio-
métrie permet de limiter la masse molaire en bloquant
de fagon privilégiée les extrémités des chaines par le réac-
tif en excés. Pour obtenir prioritairement, par exemple, le
premier élément de la série (n = 1), issu d’une seule conden-
sation, il convient alors de se placer en trés large exces de
I’un ou de I'autre des réactifs, ce qui, malgré tout, ne per-
met pas d’éviter totalement la formation d’espéces supé-
rieures.

A T’issu d’investigations concernant la réaction d’amino-
1yse des esters (réaction ester-amine primaire), il nous est
apparu qu’il était néanmoins possible, dans ce cas, de définir
des conditions opératoires simples permettant, a partir des
deux réactifs difonctionnels (AA : diester et BB : diamine),
d’isoler facilement le premier élément de la polyamidifica-
tion, c’est-a-dire le monoamide o.-amine w-ester [AME
(Amine-Monoamide-Ester)] :

HoN—Ry~N-C~R,COO ~CH, AME-xy
(o)

Il apparait clairement qu’un tel réactif est un monomere
de type AB (A : amine, B : ester) qui contient au départ une
fonction amide. Par conséquent, une telle molécule est un
précurseur de synthése d’un polyamide de type -[AABB] -
avec tous les avantages liés a 1’utilisation d’un monomeére
de type AB. Nous verrons combien ce type de monomere
est intéressant, car il permet, en particulier, de simplifier
considérablement le procédé de polyamidification, par rap-
port au procédé « Sel-N » (réaction acide-amine) par
exemple.




Nous présenterons donc ici un bref historique de la réac-
tion d’aminolyse des esters appliquée a la synthese des poly-
amides, puis nous évoquerons par quel procédé nous avons
pu préparer cette nouvelle famille de précurseurs AME-x,y,
avec des diamines et des diesters différents. Néanmoins, un
effort particulier s’est porté bien évidemment sur la syn-
thése du polyamide-6,6, dont I’importance économique est
considérable. Nous verrons également que ce nouveau
procédé a permis d’obtenir des précurseurs de type semi-
aromatique a partir d’une diamine aliphatique et d’un diester
aromatique. Ces précurseurs ont été isolés et caractérisés
par différentes méthodes physico-chimiques et spectrosco-
piques, avant d’&tre mis en ceuvre pour synthétiser des poly-
amides.

Polycondensation par aminolyse des esters

L’aminolyse des esters est une réaction connue depuis
fort longtemps (Liebig - 1834) :
~AANH, + ROOC v == “AMVC-NvwWr + ROH

i @

Cependant, les premieres applications dans le domaine
de la syntheése des polymeéres n’apparaissent qu’environ
120 ans plus tard, alors que le nylon-6,6, obtenu a partir du
« Sel-N », a déja 20 ans. L’aminolyse des esters a néan-
moins fait 1’objet, & partir de cette date, d’un certain nombre
d’études et d’applications dans le domaine de la synthese
des polyamides [4-7], sans que, par ailleurs, la suprématie
de la réaction acide-amine en soit pour autant remise en
cause (réaction 3).

n H;N-R-NH, + n H3C-O0C-R'-COO -CH,

l 3)

R-N-C-R'-C-N-— + 2n CH3OH
HO OH,,

En fait, son utilisation se cantonne essenticllement a des
applications spécifiques, par exemple pour des syntheses
réalisées dans des conditions douces (en solution, a tempéra-
ture modérée...). En particulier, elle a trouvé un certain
nombre d’applications dans le domaine des synthéses pepti-
diques.

La catalyse de la réaction d’aminolyse des esters est
complexe et nous renverrons le lecteur & quelques auteurs,
qui ont apporté une contribution importante dans ce
domaine [8, 9]. Nous signalerons, simplement ici, la double
possibilité, que présente cette réaction, d’étre catalysée soit
par les bases, soit par les acides. La littérature fait appa-
raitre, par exemple, I’intérét d’utiliser le méthanolate de
sodium comme base ou bien le phénol ou ses dérivés
comme acide. Nous limiterons notre propos a 1’ utilisation de
ces deux types de catalyse.

Une étude préliminaire, réalisée sur des molécules mono-
fonctionnelles (ex. dodécylamine et caproate de méthyle)
mises en réaction dans des conditions relativement douces
(en masse, température inférieure 150 °C), a montré que le
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catalyseur d’amidification le plus efficace était le méthano-
late de sodium [10]. En revanche, dans le cas de la synthése
de polyamide-6,6 a partir d’hexaméthyléne diamine (HMD)
et d’adipate de diméthyle (DMA), lorsque le catalyseur est
du phénol, on obtient un polyamide de masse raisonnable-
ment élevée (ﬁn = 11 000), alors que, dans des conditions
de synthese identique mais en présence de méthanolate de
sodium comme catalyseur, la masse molaire finale du poly-
amide n’est que de 2 200. Par ailleurs, et a titre de comparai-
son, dans des conditions opératoires analogues, lorsque la
réaction est effectuée a partir d’hexaméthyléne diamine et
d’acide adipique (voie acide-amine classique, sans cataly-
seur ajouté), la masse molaire finale du polyamide que nous
avons alors obtenu est de 13 400.

L’intérét d’utiliser I’aminolyse de 1’adipate de diméthyle
n’est donc pas a priori évident, et cette observation corro-
bore le fait que cette réaction soit restée quelque peu
oubliée, tout du moins par rapport a la synthese des grands
polyamides industriels.

Vers un autre intérét
de I'aminolyse des esters... [10-13]

Les études de la réaction d’aminolyse des esters, que
nous avons réalisées sur des modeles et & température mo-
dérée, nous ont néanmoins montré que cette réaction pou-
vait présenter des avantages notables par rapport a la
réaction acide-amine (cinétique rapide en présence de cer-
tains catalyseurs). Ces observations avaient été égale-
ment effectuées par Zahn et col. [5], qui avaient montré
I’intérét du monométhylate de I’acide adipique pour obtenir
le composé équivalent & AME-6,6, mais monoacide (réac-
tion4) :

0, ,0
HzN_(CHz)s'—NHZ + /C_(CH2)4_C\
H;C-0 O-H
Dioxanne
20°C 4)

0
7
HoN—(CHz)s—N—G—(CH2,—C |+ CH,—OH
H O o

L’inconvénient d’un tel systeme est lié d’une part a
I’accessibilité limitée du monoester de I’acide adipique et,
d’autre part, au fait que la synthese est effectuée en solution
dans le dioxanne (90 °C). Par ailleurs, le monoamide n’est
isolé qu’apres des recristallisations successives. Cepen-
dant, dans son principe, ce procédé reste un moyen d’accé-
der a un précurseur de type AB pour la synthése du poly-
amide-6,6.

A partir d’observations réalisées sur des modeles, nous
avons montré qu’il était possible d’effectuer I’aminolyse des
esters a basse température (par exemple 50 °C) pourvu que
I’on utilise un catalyseur efficace a cette température [10].
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Dans ces conditions, la réaction conduit sélectivement au
précurseur AME-6,6 [11, 12] :
0\\ ,/o
,C—(CH 2)4_0\
H30—0 O_CH3

H2N_(CH2)6_NH2 I

Réaction en masse
Catalyseur (%)
Temp. 50°C

4

. _
“o-cH, * CHe™OH

HyN—(CH3)g—N—C—(CH,),—C
H O

AME-6,6

Contrairement au principe général de la polycondensation
(réaction 1), la conjonction de plusieurs facteurs a permis la
réalisation de la réaction (5). Tout d’abord, elle est effectuée
i la steechiométrie de HMD (hexaméthyléne diamine) et de
DMA (adipate de diméthyle), en présence d’un catalyseur
efficace (méthanolate de sodium ou dérivé du phénol ; 5 %
en poids) et a une température telle (environ 50 °C) que,
dans ces conditions, le monoamide AME-6,6, formé en pre-
mier lieu, est insoluble (ou trés peu soluble) dans le milieu
réactionnel ; ceci est le point déterminant du procédé. Par
conséquent, il apparait alors sous la forme d’un solide blanc
qui précipite. De toute évidence, ce phénomeéne provoque un
déplacement de la réaction vers la formation de AME-6,6.
Cette précipitation intervient le plus généralement au bout
de 30 min 2 1 h, mais le milieu réactionnel est maintenu
sous une pseudo-agitation pendant 3 & 4 h. Ensuite, la masse
réactionnelle est simplement lavée i 1’eau afin d’éliminer le
méthanol formé lors de la condensation ainsi que les éven-
tuelles traces résiduelles de HMD et DMA. Aprés séchage a
froid sous vide, on obtient un solide blanc de granulométrie
variable, qui peut étre alors broyé, afin de faciliter son utili-
sation ultérieure. Aprés lavage, le rendement en précurseur
AME-6,6 est de I’ordre de 90 %.

Dans ces conditions, nous pouvons considérer que
’essentiel du catalyseur ajouté pour effectuer la monoamidi-
fication est éliminé par lavage 2 I’eau. Néanmoins, nous ver-
rons que cette élimination n’est que partielle, puisque la
polyamidification de AME-6,6 est largement dépendante de
la nature du catalyseur utilisé lors de la monoamidification.
La polyamidification de AME-6,6 est, dans tous les cas,
effectuée sans catalyseur ajouté ; elle ne se fait donc qu’en
présence des traces éventuelles du catalyseur de monoamidi-
fication utilisé lors de la synthése de AME-6,6. Compte tenu
des effets spécifiques de ces traces de catalyseur, nous quali-
fierons toujours le précurseur par son catalyseur de synthése,
afin de mieux caractériser son comportement vis-a-vis de la
polyamidification.

Caractérisation de AME-6,6

Le composé ainsi obtenu a été caractérisé par RMN li-
quide 3C et 'H. Toutes les attributions sont en accord avec
la formule théorique de AME-6,6, mais un certain nombre
de raies parasites, de faible intensité, ont été attribuées a un

début de polyamidification en solution, compte tenu de la
réactivité potentielle des fonctions terminales dans le solvant
utilisé pour la RMN (CDClI,/m-crésol [95/5 (vol]).

En revanche, I’enregistrement du spectre RMN!3C en
phase solide est totalement en accord avec la structure atten-
due. Nous avons représenté (figure 1) les spectres RMN 13C
en phase solide du précurseur AME-6,6 (spectre a) et du
polyamide-6,6 obtenu & partir de ce dernier (spectre b).
L’attribution du spectre a est totalement en accord avec la
structure attendue. On y caractérise, en particulier, la pré-
sence des deux fonctions réactives de AME par I’intermé-
diaire de carbones correspondants (17; 6 et 6°). Aprés poly-
amidification (spectre b), ces carbones ont disparu et nous
retrouvons la structure du polyamide-6,6 décrite par Kubo
[14]. En particulier, nous notons les raies 1° et 1°, qui ont
respectivement été attribuées par ces auteurs aux CH, cris-
tallins et non cristallins.
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Figure 1 - Spectres RMN 3C en phase solide (50,31 MHz) du précurseur
AME-6,6 (a) et du polyamide-6,6 correspondant (b) [précurseur préparé en
présence de 5 % de phénol].

AME-6,6, ainsi que tous les précurseurs aliphatiques que
nous avons synthétisés, ont été€ caractérisés par chromatogra-
phie d’exclusion stérique (CES) (figure 2). Les chromato-
grammes obtenus correspondent a des distributions isomolé-
culaires avec des masses molaires en accord avec un étalon-
nage réalisé avec des monoamides modeles analogues.
AME-6,6 a également été caractérisé par microanalyse.
L’ensemble des analyses, que nous avons effectuées sur




AME-6,8 _Jt

AME-12,6
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Figure 2 - Chromatogrammes d’exclusion stérique (CES) de différents pré-
curseurs aliphatiques (solvant d’élution : THF).

AME-6,6 sont en accord avec la structure théorique atten-
due, néanmoins aucune d’entre elles ne permet d’écarter
totalement la présence éventuelle d’une partie généralement
faible de dimeére cyclique :

0 ,0
€ CHy—CH,—CH,—CH,—C
H—N N—H
\ /

CHZ_CHZ‘CHZ_CHz_CHZ_cHz

En effet, lorsque nous effectuons la réaction de synthése
de AME-6,6 en présence d’une forte quantité du catalyseur
le plus efficace (méthanolate de sodium), nous avons pu iso-
ler majoritairement un composé qui a toutes les caractéris-
tiques du dimere cyclique. Nous en avons représenté (fi-
gure 3) le spectre RMN '3C en phase solide, pour lequel on
ne voit plus de signaux caractéristiques des terminaisons,
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Figure 3 - Spectre RMN ’C en phase solide (50,31 MHz) du dimére
cyclique de AME-6,6, préparé en présence de 10 % de méthanolate de
sodium.
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mais dont le reste de I’empreinte est sensiblement superpo-
sable a celui du précurseur AME-6.6 (figure 1, spectre a).

Cependant, comme nous le verrons plus loin, la présence
¢éventuelle d’un tel dimére cyclique comme impureté du pré-
curseur AME-6,6 ne constitue en aucune maniére un limita-
teur a la polyamidification. Les masses molaires finales
obtenues sont élevées (environ 20 000) et aucune trace de
dimere cyclique n’est observée dans le polyamide obtenu. 1
est, en tout état de cause, polymérisé en tant que dilactame
cyclique, assurant bien évidemment, comme AME-6,6, la
stoechiométrie de la polyamidification.

Une analyse intéressante du comportement du précurseur
AME-6,6 consiste a faire un enregistrement par analyse
thermique différenticlle (figure 4). Le thermogramme a cor-
respond a la premi¢re montée en température de AME-6.6 ;
on y observe un exotherme large, dont le sommet est situé a
112,5-113,0 °C. Nous avons attribué la structure élargie de
cet endotherme & ’existence de multiples liaisons hydrogéne
de natures différentes dans le composé (interactions amide-
amide, amide-ester, ester-amine, amide-amine). Aprés quoi,
nous observons un exotherme correspondant & la polyamidi-
fication proprement dite, qui conduit a I’endotherme de
fusion du polyamide-6,6 formé dans la capsule. Apres
refroidissement et lors de la deuxi¢me chauffe (thermo-
gramme b), nous n’observons effectivement que 1’endother-
me de fusion du polyamide formé (vers 256 °C). Compte
tenu des conditions opératoires de cette polyamidification, le
point de fusion final est bien évidemment sensiblement infé-
rieur a celui d’un polyamide-6,6 obtenu en réacteur et dans
des conditions optimisées (t,~ 265 °C).

a) (_

b) 112,8°C
N | r

256,6°C

Figure 4 - Thermogrammes de AME-6,6 (a : premier chauffage ; b :
deuxieme chauffage - vitesse de chauffage : 10 °C.min”).

Polyamidification de AME-6,6

Nous avons testé deux procédés de polyamidification du
précurseur AME-6,6. Le procédé A consiste & chauffer AME-
6,6 en maintenant, dans un premier temps, un reflux du métha-
nol formé, afin de réaliser un début de réaction dans des
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conditions relativement douces. Aprés quoi, nous procédons a
une mise sous vide et 3 un chauffage & 270 °C. Dans le procé-
dé B, nous supprimons la premiére phase de reflux du métha-
nol pour chauffer directement AME-6,6 sous vide a 270 °C.

Les syntheses de polyamide-6,6, réalisées a partir de dif-
férents lots de AME-6,6, sont toutes effectuées dans des
réacteurs de laboratoire en verre avec un systéme d’agitation
classique (ancre de verre et entrainement mécanique). Les per-
formances d’un tel appareillage ne peuvent en aucune maniére
rivaliser avec celles d’un réacteur industriel dont la géoméirie
et le systéme d’agitation ont été optimisés afin d’agiter un
milieu réactionnel de viscosité élevée. Néanmoins, les masses
molaires finales du polyamide-6,6, que nous avons obtenues,
sont tout & fait du méme ordre de grandeur que celles obtenues
selon la technologie industrielle classique de la voie Sel-N.

Dans ces conditions, le précurseur est donc chauffé sans
catalyseur ajouté, mais, comme nous 1’avons évoqué précé-
demment, en présence de traces éventuelles de catalyseur de
synthése. A titre d’exemple, nous présentons ici I’évolution de
la viscosité inhérente lors de la polyamidification de AME-6,6
selon les deux procédés de chauffage A et B (figure 5).

2,07

Inh =
'(rz}il.gd) 1 'O

Temps (h)

Figure 5 - Variations de la viscosité inhérente (1, - dlg’ ; m-crésol ;
30 °C) en fonction du temps de polyamidification de différents AME-6,6
(voir tableau I1) : @) PA(4), b) PA(3), c) PA(2).

La conclusion est évidente ; il est inutile d’utiliser un pro-
cédé sophistiqué et le résultat le meilleur est obtenu par
simple chauffage sous vide du précurseur (courbes a et b
pour deux catalyseurs résiduels différents). Nous voyons
qu’a la température utilisée (270 °C), dans un réacteur de
verre, le chauffage sous vide de AME-6,6 conduit, au bout
de 3 heures, & un polyamide de masse molaire voisine de
20 000. La réaction est, en fait, alors arrétée car la masse
réactionnelle n’est, dans ces conditions, plus convenable-
ment agitée. Compte tenu de la viscosité élevée, la masse
réactionnelle n’est plus correctement chauffée car la diffu-
sion thermique ne se fait plus de fagcon homogeéne. Il va sans
dire qu'un systeme d’agitation dont la géométrie a €té opii-
misée permettra, dans un réacteur industriel, d’agiter dans de
meilleures conditions un tel milieu visqueux et, par consé-
quent, d’augmenter la masse molaire finale du polyamide.

Par ailleurs, nous avons réalisé une polyamidification de
AME-6,6, aprés un stockage sous air pendant 50 jours, et la
masse molaire finale du polyamide obtenu est sensiblement
égale A celle obtenue avec un précurseur fraichement pré-
paré. La stabilité des précurseurs AME-x,y obtenus (pour
différents diesters et diamines) constitue de toute évidence
un avantage considérable d’un point de vue pratique car elle
permet, d’une part, de séparer la synthése de ceux-ci de la
phase de polyamidification proprement dite. D’autre part,
elle rend 1’obtention de copolyamides particulierement
simple, puisque celle-ci se réduit alors & un simple mélange
de poudres dans les proportions souhaitées, sans aucun sou-
cis de la steechiométrie amine/ester puisqu’elle est intrinse-
quement contenue dans chaque précurseur.

Nous avons résumé dans le tableau IT quelques résultats
obtenus avec différents catalyseurs utilisés lors de la mono-
amidification. Il apparait clairement que le catalyseur n’est
pas totalement éliminé apres le lavage. Il est en effet évident
que le méthanolate de sodium, ou plutét la soude qui en
résulte aprés lavage a I’cau, a un effet désastreux sur la vis-
cosité finale du polyamide et, par conséquent, sur la masse
molaire correspondante. Les masses molaires les plus €le-
vées sont obtenues & partir des précurseurs dont la synthese
a été conduite en présence de phénol.

Tableau II - Syntheses de polyamide-6,6 a partir du précurseur AME-6,6 -
Influence des conditions opératoires sur quelques propriétés finales.

Ex Catalyseur de b) (M) @ '{'El;lcliiso(lile Procédé?)
| aMEge | T A (heure)

PA(1) | NaOCH, 0,33 2 500 8
PA(2) | résorcinol 1,18 13 600 8
PA(3) | résorcinol 1,44 17 800 3
PA(4) phénol 1,55 19 600 3

wow o

a) AME-6,6 ont été synthétisés en présence de 5 % de catalyseur.
b) dl.g, dans le m-crésol, 30 °C

c) calculées a partir de 1,

d) Procédé A : Reflux de méthanol et vide - Procédé B : vide direct.

Généralisation du concept réactionnel

Nous avons vu précédemment comment obtenir le pré-
curseur AME-6,6 et quelles étaient les conditions les plus
favorables pour obtenir du polyamide-6,6 de masse molaire
élevée.

Nous avons tenté de généraliser ce principe réactionnel
afin d’obtenir une famille de précurseurs différents selon le
nombre de motifs -CH,- (valeurs de x et y ; AME-x,y).
Deux exemples sont décrits concernant des précurseurs
semi-aromatiques obtenus & partir de diesters aromatiques
(AME-6,T et AME-6,1).

H,N—-R;-NH, +  H3C-00OC —A, —COO —CH3

Enmasse
Catalyseur
Temp.°C (6)

HoN-Ry~N—C—A, -COO-CH; + CHOH
H O




Les différents précurseurs, ainsi que les caractéristiques
opératoires permettant de les obtenir, sont décrits dans le
tableau III. Les précurseurs AME-x,y aliphatiques sont donc
obtenus préférablement dans un domaine de température
entre 50 et 70 °C en présence de 5 % (en masse) de phénol,
selon les conditions opératoires précédemment décrites pour
AME-6,6.

Tableau III - Différents précurseurs AME-x,y aliphatiques et semi-aroma-
tiques.

Temp. Catalyseur

Exp. R, R Bl Réac. (°C) (%)
1 —(CH2)T | —(CHa)g 12,6 70 phénol (5)
2 —(CHpg [ (CH 2y 6,8 50 phénol (5)
3 —(CHag | —(CHAg 6,10 50 phénol (5)

4 —(CHa)g @ 6,T 160 b
5 ~(CHa)g Q 6,1 90 b)

a) Esters diméthyliques

b) sans catalyseur ajouté

Nous avons pu obtenir deux précurseurs semi-aroma-
tiques AME-6,T et AME-6,1 dans des conditions opératoires
sensiblement différentes compte tenu des points de fusion
supérieurs des diesters aromatiques. En effet, nous avons
montré qu’il était possible d’effectuer la monoamidification
respectivement & 160 et 90 °C et, a ces températures, il n’est
plus nécessaire d’ajouter de catalyseur pour voir le mono-
amide précipiter dans le milieu réactionnel.

Les précurseurs ainsi obtenus, apres lavage a I’eau, ont
été réduits en poudre, puis caractérisés sclon I’ensemble des
techniques analytiques décrites précédemment dans le cas de
AME-6,6.

Polyamidification des différents AME-x,y

Dans le cas des précurseurs aliphatiques (autres que
AME-6,6), nous avons reporté sur la figure 6 1’évolution de

a)

b)
c)

——=—0=d)

Temps (h)

Figure 6 - Variation de la viscosité inhérente (1, : dl.g”’ ; m-crésol ;
30 °C) en fonction du temps de polyamidification de AME-6,8 (c), de AME-
6,10 (b) et de AME-12,6 (a) et de la synthése de PA-12,6 par voie diamine-

diester (d).

I N D USTRIE

la viscosité inhérente en fonction du temps de polyamidifi-
cation. Un des intéréts a utiliser de tels précurseurs peut se
juger lorsque 1’on compare les courbes a et d qui correspon-
dent, en fait, a des synthéses du méme type de polyamide
{(polyamide-12,6), respectivement par chauffage du précur-
seur AME-12,6 (courbe a) et par la réaction classique
diamine-diester (en présence de 5% de phénol) (courbe d).
Dans le cas des précurseurs semi-aromatiques, 1’intérét
n’est pas moins évident lorsque 1’on observe I'évolution
comparée de la viscosité inhérente du milieu réactionnel par
exemple dans le cas de la synthése du nylon-6,T soit a partir
du précurseur AME-6,T (sous vide, en masse, a 320 °C),
soit selon une réaction diamine-diester classique (figure 7).

107 a)
Tinh -
(dl.g-1)
o b)
0,5
0 T T T T T T T a |
0 2 4 6 8
Figure 7 - Variation de la viscosité inhérente (1, * dl.g’ ; m-crésol ;

30 °C}) en fonction du temps de polyamidification de AME-6,T (a) [condi-
tions vpératoires : sous vide, en masse a 320 °CJ, par réaction diamine-
diester en présence de 5 % de phénol (b).

Conclusion

Une nouvelle famille de monoamides difonctionnels
AME-x,y (monoamide o-amino w-ester) a été obtenue et ces
molécules sont de nouveaux précurseurs pour la synthése de
polyamides de type [AABB] . Nous avons montré que ces
précurseurs AME-x,y peuvent étre obtenus selon un principe
simple, facilement modulable en fonction de la nature des
réactifs (diamine et diester). Nous avons donc ainsi préparé
et caractérisé des précurseurs aliphatiques et semi-aroma-
tiques. La méthodologie, que nous avons utilisée dans ce
cas, tant par son caractére général, que par les ouvertures
qu’elle permet dans le domaine de la synthése des poly-
amides et des copolyamides, nous incite a parler de concept
de synthése. Les niveaux d’intérét en sont multiples. Les
précurseurs AME-x,y assurent la steechiométrie de la poly-
amidification conduisant a des polyamides de type [AABB]
en réduisant leur préparation au principe de la synthese des
polyamides de type [AB] . Les masses molaires finales, que
nous avons obtenues dans le cas de la synthése du nylon-6,6,
par exemple, sont du méme ordre de grandeur que celles de
polyamides industriels obtenus selon le procédé classique
acide-amine, qui repose sur une maitrise de nombreux para-
metres réactionnels (température, pression, concentration en
eau...), afin de maintenir la steechiométrie du systeme et
pour lequel le cycle de préparation d’un nylon-6,6 est
de plusieurs heures. A titre de comparaison, partant de
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AME-6,6 (qui n’est pas plus difficile a obtenir que le
« sel-N »), nous avons obtenu et caractérisé du polyamide-
6,6 ayant une masse molaire de 20 000 dans un réacteur
(rudimentaire par rapport a un réacteur industriel) en environ
deux heures. Une économie de plusieurs heures de réaction a
environ 270 °C ne peut étre que bénéfique sur le plan du
contrdle des réactions secondaires. De toute évidence, une
optimisation du systéme mettant en ceuvre le précurseur
AME-6,6 doit permettre d’obtenir du nylon-6,6 de masse
molaire beaucoup plus €élevée. L application de ce nouveau
principe de synthése permet de préparer une large famille de
précurseurs (aliphatiques ou semi-aromatiques) et de les uti-
liser par simple chauffage sous vide pour préparer des poly-
amides, ou bien des copolyamides par simple mélange de
ces précurseurs, sans le moindre souci concernant la stce-
chiométrie des polyamidifications. L’intérét de cette nou-
velle voie de synthése permetira certainement, au moins, de
valoriser la production des diesters et, plus certainement
encore, de la promouvoir.
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Pour éviter que I'Université
ne forme des instruits incultes*

Adolphe Pacault** professeur

Le présent est en rupture
avec le passé...

Comme le montre cet extrait du
« Marie Curie », par Susan Quinn,
1996 :

« Pour toute personne ayant grandi
sous un régime tsariste, il régnait a
Paris en 1891 un air de liberté plus
étonnant encore que la beauté de la
ville. Un touriste russe de celte époque
Sfut stupéfait d’entendre des gens chan-
ter La Marseillaise dans la rue sans
qu’on les arréte. « Les premiéres fois,
j'en ai été tout bouleversé. Je me suis
bien gardé de chanter moi-méme, mais
Jje tremblais d’avoir a justifier ma pré-
sence dans cet endroit ou d’autres
chantaient La Marseillaise [...]. Le
Frangais chante La Marseillaise, et
s'en trouve bien, tandis que pour nous,
c’est la mort ».

A Uinstar de ce visiteur russe, Marie
Sklodowska fut trés impressionnée par
la liberté dont elle jouissait en tant que
« simple étudiante venue en France
pour y suivre des études scientifiques ».
Une fois passée son équivalence du
baccalauréat, elle put choisir de faire
ce qu’elle voulait. Les études étaient
gratuites (a Uexception des frais d’ins-
cription), et de surcroit, les étudiants
pouvaient fréquenter les cours aussi
souvent — ou rarement — qu’ils le dési-
raient.

Réfléchissant des années plus tard a
la qualité du systeme éducatif francais,
Marie avoue avoir été « un peu dépay-
sée » par une ambiance aussi diffé-

Communicalion présentée a SFC 97
[Bordeaux, 7-12 seplembre 1997), colloque
S19 : Vers une nouvelle conception de I'ensei-
gnemen! de la chimie pour de nouveaux
éludiants,

Centre de Recherche Paul-Pascal,

CNRS, avenue A. Schweilzer,

33600 Pessac. Tél. : 05.56.84.56.64.

Fax : 05.56.84.56.00.

* %

rente de « la surveillance stricte » de
son lycée germano-polonais. Mais elle
s’habitua vite & « Uesprit général »,
elle en vint a penser qu’il lui serait
bien difficile de revenir a un systeme
dans lequel « la personnalité aurait
moins de liberté d’expression [...].
L’étudiant qui arrive en France [...],
note-t-elle, ne doit pas s’attendre a 'y
trouver une direction de tous les ins-
tants vers un but utilitaire. Le systéme
francgais consiste essentiellement a
éveiller chez I’étudiant la confiance en
ses propres forces et a lui donner
[’habitude de s’en servir ». A la
Sorbonne, « le but des maitres consiste
plutdt a créer de larges possibilités de
libre travail qu’a former des disciples.
Les exercices imposés et la discipline
seolaire n’y jouent pas de rdle essen-
tiel ».

En 1929, on demanda 4 Marie Curie
de donner son opinion sur le surmenage
chez les étudiants ; elle s’éleva vigou-
reusement contre « notre systéme
d’éducation qui ne correspond pas aux
conditions normales de développement
physiologique et intellectuel », qui
retient les enfants a I’école du début de
la matinée jusqu’a quatre ou cing
heures 1’aprés-midi, et les oblige a étu-
dier tous les soirs jusqu’a « peu avant
minuit », usant leurs yeux et les privant
de sommeil.

Et ce présent n’est pas du tout
adapté a préparer le futur

Comme le montre ’analyse qui suit
dont I’aspect un peu caricatural n’a
pour but que de susciter des objections
constructives.

Des constatations

— L’augmentation des connaissances
scientifiques a conduit peu a peu a leur

transmission par remplissage de cer-
veaux dont la capacité n’a pas varié
depuis 10 000 ans au moins.

— Le moyen le plus généralement
employé est le cours-récitation (a ne
pas confondre avec le cours magistral
— VOir annexe).

— L’enseignement supérieur s’est
secondarisé.

— La fragmentation d’une méme
matiére d’enseignement entraine, faute
d’équipe enseignante, une pluralité de
défirfitions, de notations, de conven-
tions, voire d’interprétations.

— Les TD sont souvent de « faux
cours » d’ou I’effet pervers conduisant
a remplacer 1’aide par la confusion.

— La parcellisation de 1’enseigne-
ment en UV conduit a ’oubli engendré
par ~ 20 h de cours, suivies immédiate-
ment d’un examen bachoté.

— La spécialisation excessive qui,
caricaturalement, conduit en DEA & des
cours qui s’adressent presque exclusi-
vement a 1’éléve de ’enseignant.

— Un public ayant acces a des
moyens d’information trés variée géné-
rateurs d’une pensée mosaique mal
structurée.

— Un absentéisme grandissant dont
semble s’accommoder le monde ensei-
gnant.

— La facilité des moyens de repro-
duction.

— La professionnalisation recherchée
alors que I’emploi est insaisissable.

Des propositions

— Pour que le temps de ’acquisition
personnelle et de la réflexion se substi-
tue a celui de 1’absorption, il faut dimi-
nuer progressivement le nombre
d’heures de cours et de TD.

— Le temps ainsi récupéré est
employé a des travaux personnels qui
ont pour :

L'ACTUALITE CHIMIQUE ® JANVIER 1998 m
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Objectifs

— Remplacer une passivité collec-
tive par une activité individuelle

e Comprendre I’évolution d’une
connaissance (histoire et épistémolo-
gie). Situer celle-ci dans son contexte
social, politique et économique.

* Donner a I’étudiant la « culture de
$ON Savoir ».

» Apprendre a se poser des questions.

» Apprendre a travailler en équipe et
a communiquer le résultat de ses
efforts.

De sorte que la durée passée a I'uni-
versité soit celle d’une période heureuse.

Atteinte pratique de ces objectifs
par le préceptorat

Modalités de cet enseignement

1. 11 est essentiellement consacré,
dans une premiére étape, a constituer
un dossier sur un sujet, partie du theme
général choisi pour I’année : par
exemple, un savant, ses découvertes et
ce qu’elles sont devenues aujourd’hui.

Les éleves se répartissent en groupes
de N étudiants appartenant impérative-
ment au méme groupe de TP. Chaque
groupe est en contact avec un précep-
teur qui I’aide & réaliser son dossier. En
général, un premier texte fait I’objet de
critiques qui conduisent a 1’élaboration
d’un deuxieme texte définitif,

Les éleves du groupe peuvent se dis-
tribuer la recherche et I’étude des docu-
ments, mais la rédaction définitive doit
étre une ceuvre collective d’environ
20 pages et non la juxtaposition de
textes non coordonnés.

Ce dossier est noté de 0 a 20 X N et
e groupe décide de la répartition des
notes.

2. La deuxicme étape est consacrée a
des exposés de 20 minutes. Les exposés
ne sont en aucune maniére des récita-
tions du dossier. Leur préparation
consiste, avec 1’aide du précepteur si
nécessaire, a choisir dans le dossier au
maximum trois idées ou faits que 1’on
souhaiterait voir retenus par les audi-
teurs. Ce choix étant fait, ils doivent
gtre exposés de la manicre la plus
attrayante possible — dialogue, scéne
théétrale — ; les N éleves participent,
mais pas nécessairement par le dis-
cours.

G NEMENT

La note aux exposés fait partie de
I’évaluation.

De la mission d’un précepteur

Le précepteur a pour réle d’aider un
groupe d’étudiants a préparer son dos-
sier et son exposé. L’intervention du
précepteur se fait au cours de rendez-
vous dont le nombre est fonction des
problémes rencontrés.

» Le premier rendez-vous doit per-
mettre de délimiter le sujet, d’ébaucher
un plan et de suggérer une bibliogra-
phie de démarrage.

s Les autres rendez-vous sont laissés
a Pinitiative des étudiants qui les solli-
citent en fonction de leurs difficultés.

L’avantage de cette option institu-
tionnelle est qu’elle ne nécessite ni cré-
dit ni heures supplémentaires. En
général, six heures de présence avec un
groupe de quatre étudiants (Bac + 2)
sont suffisantes pour atteindre les
objectifs (il est cependant bon de rappe-
ler que six heures de cours ne sont pas
équivalentes a seulement six heures de
travail).

Ce temps de préceptorat fait évidem-
ment partie du nombre d’heures de
cours ou de TD qui s’en trouvera dimi-
nué d’autant.

I1 faut cependant noter que la mise
en place de cet enseignement en 1°
cycle universitaire risque de se heurter
au trop grand nombre d’étudiants et a

leurs connaissances insuffisantes. Cette
mise en place peut se faire progressive-
ment de maniére optionnelle.

En résumé

La structure de ’enseignement uni-
versitaire serait la suivante :

— Petit nombre d’heures de cours
magistraux avec une permanence heb-
domadaire qui initierait des contacts
individualisés (encadré).

— Mise en place d’un préceptorat
(college de précepteurs) en charge de
suivre des travaux personnels faisant
largement appel a une culture générale.

— Adaptation des TP comme illlus-
tration concrete de ce qui précede.

— Examen général en juin avec rat-
trapage possible en septembre, compre-
nant tous les enseignements pour éviter
la fragmentation actuelle créatrice
d’oublis (on ne retient bien que ce qui a
¢té vu plusieurs fois sous différents
angles).

Remarque :

Ces propositions, que j’ai personnel-
lement mises en application depuis
longtemps, sont dans I’air du temps.
Des initiatives de ce genre ont lieu a
I"université Bordeaux I et ailleurs. Les
TIPE (travaux d’initiative personnelle
encadrés) viennent d’étre créés dans les
classes préparatoires.

Le cours magistral

ment rapide pour étre vite oubliée.

Il faut réhabiliter I'vsage des livres

pos du cours magistral.

Pour étre plus clair, distinguons caricaturalement le cours magistral du cours-
récitation qui, le plus souvent, se mélangent.

Précisons cependant que le cours-récitation est généralement linéaire, comme
un livre (on sait bien que certains enseignants récitent un « polycop »). On y
trouve 2 la fois ce qui est inductif et déductif. Son acquisition peut €tre suffisam-

Le cours magistral est multidimensionnel (histoire, épistémologie, multidisci-
plinarité, etc.). Il doit permettre a 1’étudiant de travailler, seul ou avec des amis,
sur des documents éventuellement a rechercher.

1l apporte ce qui est inductif, difficile a comprendre si on en ignore I’origine. 11
doit réduire le déductif plus facile que 1’étudiant trouve dans des livres.

Une heure de cours magistral doit donner & I’étudiant environ cinq heures de
travail. Les étudiants peu habitués par leur passé & ce travail personnalisé peuvent
étre déstabilisés, d’ol la permanence pendant quelques heures par semaine du
professeur pour répondre aux questions que se pose sans succes I’étudiant a pro-




Discussion postérieure
a l'exposé
L’exposé précédent a été suivi de la
présentation par deux groupes d’éleves
de I’Ecole Nationale Supérieure de
Chimie et de Physique de Bordeaux, de
leurs dossiers, I'un sur Lazare Carnot
sous forme d’une cassette vidéo, ’autre

ENS E

sur Lavoisier. Ce dernier travail com-
prenait une présentation illustrée de la
synthése de I’eau et la description en
images virtuelles du calorimétre de
Lavoisier et Laplace de 1783.

De nombreuses questions ont été
posées aux étudiants qui ont manifesté
leur satisfaction devant le travail
accompli mais qui, en revanche, sou-

G NEMENT

haiteraient une meilleure gestion insti-
tutionnelle de leur temps.

Les auditeurs ont évidemment insisté
sur les difficultés rencontrées, surtout
en 1°7 cycle, par la massification de
I’enseignement supérieur.

Une insistance particuliere a été portée
a I'importance des travaux pratiques et
a la nécessité de les développer.
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Nouveaux outils d’analyse sous forme
de feuilles de calculs
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[ découverte des rayons uraniques :

un pefit pas pour Henri Becquere!,

mais un grand pas pour la science™

Michel Genet** professeur

Summary :

The discovery of uranic rays : a short step for Henri Becquerel but a giant step for science.

In March 1896, Antoine Henri Becquerel discovered radioactivity. This success is largely due to a tradition of
high-level scientific research which prevailed over three generations in the Becquerel family. The circumstances
of the discovery and the controverties which followed are reviewed within the framework of their scientific and

historical context.

Mots clés :
Key-words :

Histoire des sciences, Henri Becquerel, Pierre et Marie Curie, radioactivité,
History of sciences, Henri Becquerel, Pierre and Marie Curie, radioactivity.

a famille Becquerel est exceptionnelle et unique. Sur quatre générations, qui s'étalent de
Napoléon ler & la Seconde Guerre mondiale, chaque membre de la famille a dédié sa vie
& la recherche. Dans le monde scientifique, il existe trés peu d’exemples de cette nature. Au
cours du XVIIe et du XVIIe siécle, la famille Cassini a connu un grand succés pour sa contribution &
| astronomie ; trois membres de la famille Bernouilli ont joué un trés grand réle dans le développement
des mathématiques ; enfin, trois générations de De Jussieu, de 1750 & 1850, ont contribué & faire
progresser la botanique de fagon trés significative [1]. Pour sa part, la lignée des Becquerel monire
& quel point la tradition et la continuité en recherche peuvent conduire au plus haut niveau de la

science.

La saga des Becquerel

Antoine César Becquerel (1788-1878)

Antoine César a été le premier
membre a étre célebre dans la famille
Becquerel. Il est né le 7 mars 1788 &
Chiatillon-sur-Loing (maintenant
Chitillon-Coligny dans le Loiret). Son
pere, Louis-Hector Becquerel de la
Chevrotiere était lieutenant du roi et fut

*  Groupe de radiochimie, Insfitut de Physi-

ve Nucléaire, Université Paris XI,

91406 Orsay. Tél. : 01.69.15.73.46. Fax :

01.69.15.71.50. E.mail : genet@ipno.in2p3.fr

** Exposé présenté le 15 mai 1997 @ la Maison

de la Chimie, dans le cadre de la célébalrion

du Centenaire de la découverte de la
Radioactivité par Henri Becquerel.
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maire de la commune de Chatillon-sur-
Loing. Les vicissitudes de sa vie ont été
trés largement marquées par les
périodes confuses de la Révolution
frangaise et du premier Empire. Sa
tante maternelle, Anne Angélique
Cordier, était mariée & Antoine Florent
Girodet, dont le fils est devenu le
fameux peintre Antoine Louis Girodet
(1767-1824).

En 1806, Antoine César est regu a
I’examen d’entrée de la prestigieuse et
toute récente Ecole polytechnique. De
1810 a 1812, il participe activement a la
guerre d’Espagne initiée par Napoléon.
A I’age de 27 ans, il quitte I’armée et
commence une carriére scientifique
fructueuse qui va durer plus de 60 ans.
En 1828, il est élu membre de

1’Académie des sciences et, dix ans
plus tard, il obtient la chaire de phy-
sique du Muséum d’histoire naturelle
qui fut créée a sa demande. La plupart
de ses travaux portent sur 1’électricité,
I’optique, la phosphorescence, 1'élec-
trochimie, les engrais chimiques et la
météorologie. Il était en avance sur son
temps quand, en 1829, il invente la
premieére cellule électrochimique
capable de fournir un courant stable.
Celle-ci est connue de nos jours sous
I’appellation de « pile Daniell » du nom
de son inventeur anglais qui I’a redé-
couverte en 1836. Antoine-César est
entré en politique en consacrant une
partie de sa vie en tant que maire et
conseiller général du Loiret. Il mourut
le 18 janvier 1878.




Alexandre Edmond Becquerel
(1820-1891)

Alexandre Edmond était le second
fils d’ Antoine César Becquerel et de
Aimée Cécile Darlu (1794-1883). I
entra 4 1’Ecole normale supérieure en
1838 et fut recu, ’année suivante, 2
I’Ecole polytechnique. Cependant, sur
les conseils de son pere, il arréta ses
études et devint son assistant au
Muséum. A partir de ce moment et pour
les 50 années qui suivirent, il se consa-
cra a la recherche, soit seul, soit en
collaboration avec son pere. Dans
les publications communes qu’ils
ont réalisées, les noms des auteurs
apparaissaient comme Becquerel et
Edmond Becquerel, les premiers pré-
noms d’ Antoine et César étant volontai-
rement omis compte tenu de sa noto-
riété.

Le fils et le pére ont publié de nom-
breux articles sur la pyrométrie, 1’élec-
trochimie, le magnétisme et les effets
chimiques de la lumiére. Ce dernier
the¢me fut choisi par Alexandre Edmond
comme son sujet de theése. Celle-ci fut
soutenue en 1840 et 1’a conduit a
I’invention d’un actinometre électrochi-
mique. Tres t6t dans sa carriére, il fut
attiré par le procédé photographique qui
venait récemment d’étre amélioré par
Daguerre. Alexandre Edmond consacra
dix ans de sa vie a essayer de mettre au
point un procédé pour la photographie
couleur, mais ces photos en couleur
n’étaient seulement stables que dans
I’obscurité ! I est possible que, durant
cette période, il soit entré en contact
avec Abel Niepce de Saint-Victor dont
nous parlerons ultérieurement.

En 1852, Alexandre Edmond a obte-
nu un poste de professeur en physique
appliquée au Conservatoire National
des Arts et Métiers. Il a, entre autres,
construit un « phosphoroscope » qui
permettait de mesurer la phosphores-
cence des minéraux et de certains com-
posés synthétiques. I1 a montré que leur
émission de lumiére était due a des
impuretés présentes dans les matériaux
phosphorescents et il est ainsi devenu
un pionnier dans 1’analyse des sels
d’uranium en utilisant leur propriété de
luminescence. Il a aussi découvert dans
le spectre solaire des raies dans 1’ultra-
violet (en 1852) et dans I’infrarouge (en
1873).

Alexandre Edmond fut élu membre
de I’Académie des sciences en 1863 et
devint président de cette institution en
1881. Il a toujours eu une profonde
vénération pour son pere. Il lui succé-
dera en tant que professeur de physique
au Muséum pendant plusieurs années.

Antoine Henri Becquerel (1852-1908)

Le troisicme Becquerel (figure 1),
Antoine Henri, fut le plus célebre. Il est
né le 15 décembre 1852 en étant le pre-
mier fils d’Alexandre Edmond et
d’Aurélie Quénard (1829-1890). Ces
parents ont eu un second fils André
Paul cinq ans plus tard. Henri a vécu
une enfance heureuse jouant dans le
Jardin des Plantes prés du laboratoire
de son pere et de la maison familiale
qui se tenait au 57 de la rue Cuvier. Il
entra 4 1’Ecole polytechnique en 1872
ot il rencontra son ami, Henri
Deslandres, qui deviendra le fameux
astronome. Aprés une scolarité de deux
ans, il poursuit ses études pendant trois
années supplémentaires a 1’Ecole des
Ponts et Chaussées mais, avant de rece-
voir son dipléme d’ingénieur, il com-
mence a travailler avec son pere sur un
projet de recherche qui va les conduire
a la découverte des propriétés magnéto-
optiques de certains composés.
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Apres la mort de sa femme, en 1878,
il quitte son appartement de la rue Gay-
Lussac pour aller vivre avec son peére
qui, & ce moment 13, avait remplacé
Antoine César a la chaire de physique
du Muséum. Au méme moment,
Antoine Henri remplace son pere sur le
poste d’assistant naturaliste dans le
méme laboratoire.

En 1876, Antoine Henri devient
« répétiteur » A 1’Ecole polytechnique
pour &tre, cinq ans plus tard, « répéti-
teur adjoint » avec un salaire annuel de
2 500 francs. Il était déja connu pour
sa découverte sur les propriétés ma-
gnétiques des gaz et pour ses travaux
sur la rotation de la lumiere polarisée
induite par un champ magnétique. II
était trés adroit dans la conception et la
réalisation d’expériences de petites
dimensions et avec un budget trés res-
treint.

Au cours des années 1883-1884, il a
poursuivi des travaux sur les spectres
d’émission infrarouge du soleil et des
vapeurs métalliques. Parallelement, il a
effectué une analyse trés minutieuse sur
la disparition de la phosphorescence par
« recuit » des composés avec de la
lumiére infrarouge. L.e 15 mars 1888,
il soutient sa thése intitulée :
« Recherches sur I’absorption de la
lumiere ».

Antoine César
BECQUEREL
i i Alexandre
Edmond
1 BECQUEREL
1820 - 1891
Aimée Cécile
DARLU
1794 - 1883 .
Aurélie
QUENARD
1829 - 1890

Antoine Henri
BECQUEREL o
1852 - 1908 T
Jean
. — BECQUEREL
Lucie 1878 - 1953
JAMIN
1858 - 1878
Marie Gabrigile
PETIGAND
\ 1888 - 1981
Louise
LORIEUX
1863 - 1945

Figure 1 - La lignée des quatre générations de Becquerel.
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Antoine Henri s’est intéressé, depuis
1886, a I’absorption de la lumicre par
les cristaux, il a montré toute I’impor-
tance de la symétrie du cristal lors de
I’absorption de lumiére polarisée. 11 a
noté que les composés d’uranium tétra-
valents n’étaient pas phosphorescents
tandis que ceux de sels d’uranyle (com-
posés d’uranium hexavalents) présen-
taient une luminescence trés intense
pour des conditions d’excitation iden-
tiques. On notera au passage que c’est
la seconde fois qu'un membre de la
famille Becquerel effectue des expé-
riences sur I’uranium. Comme son pere,
Antoine Henri était fasciné par les phé-
nomenes de phosphorescence, en parti-
culier ceux de I’uranium et personne 2
ce moment 12 ne pouvait soupgonner le
secret qui était caché derriere ce mysté-
rieux élément. Cette étrange coinci-
dence entre les Becquerel et 'uranium
peut étre considérée comme un signe
prémonitoire ou comme le premier pas
vers une découverte majeure.

Il est a noter que, en 1852, G. G.
Stokes avait donné une définition de la
fluorescence qui n’a pas été retenue par
Alexandre Edmond Becquerel. En effet,
ce dernier comme son fils Antoine
Henri n’ont jamais accepté de faire la
différence entre fluorescence et phos-
phorescence [2].

Agé de 36 ans le 27 mars 1889,
Antoine Henri entre a son tour 2
I’ Académie des sciences en remplace-
ment du chimiste Marcellin Berthelot
(1828-1907), qui fut élu au poste de
secrétaire perpétuel. Indépendamment
de ces positions honorifiques et de sa
renommeée, il continua a travailler sans
relache et publia, en 1890, un tres long
article sur la température des sols, com-
plétant ainsi un travail qu’il avait entre-
pris en collaboration avec son grand
pere. A partir de 1891, Antoine Henri a
dispensé des cours dans plusieurs
endroits : le Muséum, le Conservatoire
National des Arts et Métiers et I’Ecole
polytechnique ou il remplaca, en 1895,
en tant que professeur de physique,
Alfred Potier souffrant. Il fut élu a ce
poste contre le gré d’ Alfred Cornu, pro-
fesseur & I’Ecole et président de
I’ Académie des sciences, car il n’y
avait que deux candidats a se présenter
et le rival d’Antoine Henri, René
Colson, n’avait pas un dossier suffisam-
ment étoffé.

Un an apres la célébration du cente-
naire de I’Ecole polytechnique, Henri
Becquerel commence a y enseigner la
physique. Ses cours a I’Ecole comme
au Muséum n’étaient pas bien pergus et
pourtant il les préparait soigneusement.
Suivant les dires de ses étudiants, ses
prestations étaient difficiles a suivre et
sa pédagogie d’une grande pauvreté.
Cependant, en dépit d’une mauvaise
élocution et de raisonnements obscurs,
il forgait le respect de son auditoire.

Au cours de la tradionnelle féte
annuelle de 1’Ecole polytechnique,
« Séance des Ombres », les étudiants
avaient I’habitude de plaisanter a pro-
pos de la maniére d’enseigner
d’ Antoine Henri. Un extrait d’un pam-
phlet satirique de 1’année académique
1897-1898 est reproduit figure 2.

Le langage moderne portant sur
I’optique, I’électricité, le magnétisme et
les radiations, couramment utilisé par la
famille Becquerel, était difficile 2 com-

prendre. Curieusement, Antoine Henri a
mentionné I’existence des rayons ura-
niques dans ses cours a I’Ecole poly-
technique deux ans apres la découverte
et il a consacré & cet événement capital
seulement une vingtaine de lignes [3]

(figure 3).

Jean Becquerel {1878-1953)

La premiere femme d’Antoine Henri
Becquerel, Lucie Jamin (1858-1878)
était la fille de Jules Célestin Jamin, lui-
méme professeur de physique a I’Ecole
polytechnique. Elle a eu avec Antoine
Henri un fils Jean qui est né le 5 février
1878. Le tres célebre arriere grand-pere
Antoine César est décédé le 18 janvier
de la méme année sans avoir connu le
dernier membre de la dynastie
Becquerel. La mere de Jean, malheu-
reusement, mourut le 18 mars 1878 a
I’age de vingt ans sans avoir pu se
remettre de son accouchement. A la
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Figure 2 - Extrait d’un pamphlet satirique pour la féte « Séance des ombres » des étudiants de I’Ecole
polytechnique (avec I’autorisation des Archives de 1'Ecole polytechnique).
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Figure 3 - A.H. Becquerel mentionne seulement en 1898, I'existence des rayons uraniques dans ses
cours de I'Ecole polytechnique (avec I'autorisation des Archives de I’Ecole polytechnique).




suite du déces de sa mere, Jean fut donc
élevé par sa grand-mere Aurélie et son
arriére grand-mere Aimée Cécile.

Le 14 Aot 1890, Antoine Henri
Becquerel se remarie avec Louise
Désirée Lorieux, qui a douze ans de
moins que lui. Elle prend soin de Jean
comme une seconde meére au moment
ol sa grand mere Aurélie décéde.

Comme ses glorieux ancétres, Jean
passe avec succes le concours d’entrée
a I'BEcole polytechnique et réussit,
comme son pere, I’Ecole des Ponts et
Chaussées en 1899. 11 obtient la chaire
de physique appliquée au Muséum en
1909.

La carriére scientifique de Jean
débute avec le XX°¢ siecle, au moment
oil des découvertes fondamentales vien-
nent révolutionner la physique et la chi-
mie. Cependant, Jean Becquerel pour-
suit sur la lignée de ses prédécesseurs
Edmond et Henri. Il se passionne pour
les propriétés optiques et magnétiques
des cristaux avec un intérét particulier
pour I'effet Zeeman. 11 utilise les toutes
nouvelles techniques de basses tempé-
ratures pour améliorer son appareillage,
ce qui le conduit 2 montrer I’existence
de la polarisation rotatoire magnétique.
A partir de 1924 et pendant 25 ans, il
poursuit une tradition familiale en étant
« premier répétiteur » et, plus tard,
« examinateur » a 1'Ecole polytech-
nique. En 1939, juste avant la Seconde
Guerre mondiale, il découvre le méta-
magnétisme. En janvier 1946, il est élu
a 1’ Académie des sciences en remplace-
ment de Jean Perrin.

Sur la fin de sa vie, il était particulie-
rement intéressé par les aspects
modernes de la physique comme
I’expansion de 1’univers, les théories
relatives & la cosmologie ainsi que par
la radioactivité, 1’énergie nucléaire et la
relativité restreinte.

Jean Becquerel mourut, comme son
pere, d’une crise cardiaque le 4 juillet
1953 dans leur maison de campagne en
Bretagne. 11 a été marié deux fois, mais
n’a pas eu d’enfants. Avec sa mort, le
nom des Becquerel disparait de la scéne
scientifique.

La dynastie des Becquerel est aussi
unique au regard des événements qui se
sont répétés sur quatre générations :
tous éleves 2 I’Ecole polytechnique (ob
Henri et Jean ont enseigné la physique),

tous professeurs de physique au
Muséum et enfin tous membres de
I" Académie des sciences.

La découverte de la radioactivité par
Henri Becquerel 2 la fin du XIX® siecle
doit étre considérée a la lumiere des tra-
ditions introduites par Antoine César et
Alexandre Edmond. Si I’on ne tient pas
compte d’une certaine continuité dans
les événements, on ne peut pas com-
prendre le succes des recherches pour-
suivies par trois générations de
Becquerel. La révolution dans le
domaine de la physique et le cercle de
grands scientifiques frangais proches
des Becquerel furent des facteurs déter-
minants qui ont conduit & cette décou-
verte majeure. Ainsi, Gaspard Monge,
le fondateur de 1'Ecole polytechnique, a
été le professeur de mathématiques
d’ Antoine César qui eut également dans
ses relations 1’abbé René-Just Haiiy
(1743-1822), le pere de la minéralogie.
Il devint également 1’ami du chimiste
Louis Joseph Gay-Lussac (1778-1850)
quand il fit son entrée a 1’ Académie des
sciences. Au Muséum, Antoine César et
Edmond ont fréquenté Michel Eugéne
Chevreul (1786-1889). Edmond était un
contemporain du chimiste Bugene
Péligot (1811-1890) qui prépara pour la
premiére fois de 1'uranium a 1’état
métallique en 1841.

En tant que fondateur de la dynastie,
une statue d’Antoine César fut érigée
dans son village natal de Chatillon-
Coligny ou il existe un musée en partie
dédié a la famille Becquerel.

La découverte
des rayons uraniques

En amont de la découverte

Le XIX® siécle a été tres riche en
nouvelles techniques. Nicéphore
Niepce (1765-1833) a inventé la photo-
graphie et il communiqua sa passion 2
son neveu Abel Niepce de Saint-Victor
(1805-1870) qui a passé, depuis 1851,
environ quinze ans de sa vie & travailler
sur I’héliochromie. A la méme époque,
fluorescence et phosphorescence étaient
déja connues, et Edmond Becquerel
essayait de fixer la photographie
couleur sur papier. De son c6té, Abel
Niepce cherchait a savoir si un
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composé exposé a la lumiere ou au
soleil pouvait conserver une
« mémoire » de cette exposition lors-
qu’il était ensuite placé dans 1’obscu-
rité€. La réponse & cette question a été
fournie dans une premiere série
d’articles (1857-1858) [4-7] qui furent
présentés a I’ Académie des sciences par
Chevreul, qui n’a cessé de suivre atten-
tivement et d’encourager les travaux
d’Abel Niepce dont les principaux
résultats peuvent &tre résumés de la
facon suivante :

— Quelques composés exposés
d’abord & la lumicre présentent ensuite
dans le noir le méme effet que celui
produit par une action directe de la
lumiére.

— Des morceaux de carton imprégnés
avec une solution de nitrate d’uranium,
ou de I'acide tartrique sont également
« actifs », I’intensité du phénomeéne
étant plus forte pour le nitrate d’ura-
nium.

— « L’activité » présente dans le car-
ton exposé a la lumiere est révélée a
I’aide d’une plaque photographique.

—« L’activité » est durable et agit &
distance dans 1’obscurité, elle ne tra-
verse pas le verre.

— Cet effet n’est pas dii a la phospho-
rescence.

— Finalement, « 1’activité » est attri-
buée a des « rayons chimiques » invi-
sibles.

Il est surprenant de voir combien ces
expériences sont proches de celles que
Henri Becquerel réalisera trente ans
plus tard. Cependant, plusieurs ques-
tions restent sans réponse :

— Abel Niepce mentionne que le car-
ton doit &étre imprégné avec une solu-
tion de sels d’uranium jusqu’a ce que la
couleur devienne jaune comme de la
paille. Cette quantité d’uranium était-
elle suffisante pour noircir la plaque
photographique ?

— Quel était le temps de contact entre
le carton imprégné et la plagque photo-
graphique ?

— Quelle était la véritable sensibilité
de la plaque photographique ? A cette
époque, il s’agissait d’un procédé hu-
mide au collodion alors que Becquerel
a sans doute utilisé des plaques séches
en verre au gélatino-bromure d’argent,
produites par la Société des [reres
Lumiere.

Aujourd’hui, ces expériences ne peu-
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vent étre reproduites suivant leurs
conditions originales. J. Orcel et
F. Kraut [8] ont soigneusement exa-
miné le réle joué par Abel Niepce et ont
conclu que, méme s’il avait réalisé les
« bonnes expériences », il n’a pas pu
proposé une interprétation correcte.
Une confusion similaire est apparue
lors de la découverte des rayons ura-
niques par Becquerel, mais le grand
mérite de ce dernier a été de faire la
preuve que 1’effet observé était bien di
a I’uranium.

L'erreur fructueuse d'Henri Poincaré

A la fin du XIX® siécle, le tube de
Crookes était devenu un instrument
familier des laboratoires de physique
pour la production de rayons catho-
diques. Ces rayons étaient émis quand
une décharge électrique était établie
entre deux électrodes placées dans un
récipient en verre contenant un gaz a
faible pression. On savait aussi que les
rayons cathodiques, qui traversent la
fine paroi du tube de verre, avaient la
propriété d’exciter la fluorescence d’un
écran de platino-cyanure de baryum.

Le 8 novembre 1895, Wilhelm
Conrad Rontgen (1845-1923), profes-
seur de physique a I’université de
Wiirzburg en Allemagne, a essayé
d’arréter ces rayons avec un morceau
de carton et il a observé que 1’écran
était toujours luminescent. Cette lumi-
nescence ne pouvait étre atténuée qu’en
interposant entre le tube et I’écran une
substance assez dense comme un mor-
ceau de bois ou une épaisse feuille
d’aluminium. Quand 1’écran était rem-
placé par une plaque photographique,
celle-ci était rapidement noircie. Ces
radiations qui se comportaient comme
de la lumiere invisible et qui traver-
saient de la matiere dense et opaque
étaient inconnues, c’est pourquoi
Rontgen les appela rayons X, car la
lettre X €tait le symbole habituellement
utilisé par les mathématiciens pour
désigner une entité inconnue.

La nouvelle de cette découverte s’est
rapidement propagée dans toute
I’Europe et fut accompagnée de la pre-
miere radiographie réalisée par Rontgen
a partir de la main de sa femme Bertha.
L’image montrait clairement les os de
cette main ainsi que la bague qu’elle
portait. La photographie fut reproduite
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dans tous les journaux accentuant
I’effet magique produit par ces rayon-
nements qui étaient capables de révéler
la partie invisible des corps.

Le mathématicien Henri Poincaré
(1854-1912) et Henri Becquerel ont
commenté les travaux de Roentgen a la
séance hebdomadaire de I’Académie
des sciences du 20 janvier 1896.
Poincaré a fait remarquer que les
rayons de Roentgen semblaient étre
émis 2 partir de I’endroit ot sur le tube
de Crookes, on observait & 1’ceil une
fluorescence. Dans ces conditions, il
suggéra que d’autres substances fluo-
rescentes qui émettent de la lumiére
visible pourraient émettre aussi des
rayons X invisibles (on sait maintenant
que les rayons X étaient émis a cause
de I’interaction entre les rayons catho-
diques et le verre qui jouait le role
d’anticathode).

En moins de deux semaines, Charles
Henry, G. H. Niewenglowski, L. Troost
et M. d’Arsonval, en étudiant différents
composés fluorescents, montrent que
I’hypothése d’Henri Poincaré se confir-
me. Pour sa part, d’Arsonval détecte
méme un effet s’il interpose un verre
d’urane (verre fait avec de ’oxyde
d’uranium) entre la plaque photogra-
phique et la source de fluorescence !

Henri Becquerel savait que la fluores-
cence du sulfure de zinc ou du sul-fure
de calcium, respectivement utilisés par
Charles Henry et G.H. Niewenglowski,
était due a la présence d’impuretés dans
ces cristaux. Les seuls composés vérita-
blement phosphorescents, sans faire
appel a une impureté, étaient les sels
d’uranium. Henri Becquerel a pensé que
la quantité importante d’uranium que
contenaient ces composés devrait pro-
duire un effet plus important qu’un élé-
ment seulement présent & I’état de traces
dans les sulfures. Il a donc choisi
d’effectuer ses tests avec le sulfate
double d’uranyle et de potassium. Ce
composé était placé sur une plaque pho-
tographique enveloppée dans du papier
noir, puis le tout était exposé au soleil
pour rendre I'uranium phosphorescent. 11
a montré, dans sa communication a
I’ Académie des sciences du 24 février
1896, que la phosphorescence de 1’ura-
nium avait bien provoqué I’impression
de la plaque, méme a travers une feuille
d’aluminium et confirme, lui aussi,
I"hypothese de Poincaré.

Une semaine plus tard, Henri
Becquerel décrit les résultats d’une
autre expérience accomplie dans des
conditions similajres. Lorsque le mon-
tage expérimental fut prét, Becquerel
dut le laisser dans le tiroir de son
bureau car le temps n’était pas assez
ensoleillé. Apres deux jours, les mer-
credi 26 et jeudi 27 février, le soleil
apparait de nouveau et Henri Becquerel
décide de recommencer son expérience.
Cependant, avant de changer la plaque
photographique qui était restée dans
I’obscurité en contact avec les sels
d’uranium, il décide de la développer
quand méme. A sa grande surprise, il
observe le noircissement de la plaque
avec un effet méme plus intense que
pour celle qui avait été exposée pendant
quelques heures a la lumigre solaire. I1
en conclut que 1’exposition de ’ura-
nium au soleil n’est pas nécessaire pour
provoquer ’'impression de la plaque
photographique. Ce résultat inattendu
ne pouvait seulement &tre interprété
qu’en supposant ’existence d’une
radiation trés pénétrante émise sponta-
nément par ’uranium. Cette observa-
tion capitale était faite le samedi
29 février 1890, (c’était une année bis-
sextile) et fut présentée a la séance de
I’ Académie des sciences le lundi sui-
vant, le 2 mars 1896 [10]. Dans la
méme communication, il vérifie aussi
que 1’absorption de « 1’activité
radiante » croft avec I’épaisseur d’une
feuille de cuivre placée entre les sels
d’uranium et la plaque photographique
[10]. Puis il remarque que ces radia-
tions rendent 1’air conducteur et
qu’elles peuvent entrainer la décharge
d’un électroscope [11]. Cette observa-
tion sera tres utile lors de la conception
d’un nouveau type de détecteur.

Ensuite, Henri Becquerel montre que
ces rayonnements sont présents dans
tous les composés qui contiennent de
Puranium. II fait aussi la preuve expéri-
mentale que ces radiations pénétrantes
peuvent &tre réfléchies et réfractées
[11], ce qui fut infirmé dans des expé-
riences ultérieures. Dans la note aux
Comptes Rendus de I’Académie des
sciences du 23 mars, il est rapporté que
les composés phosphorescents ne
contenant pas d’uranium sont sans effet
alors que le sulfate uraneux, qui n’est
pas phosphorescent, provoque le noir-
cissement de la plaque [12]. Dans




I’article suivant, Becquerel compare
deux méthodes de détection pour ces
radiations, a savoir la plaque photogra-
phique et 1’électroscope [13].

Deux mois plus tard, le 18 mai, & la
séance de 1’ Académie des sciences,
Henri Moissan (1852-1907) décrit la
préparation et les propriétés de 1’ura-
nium métallique [14], ce qui permet 2
Becquerel de montrer que 1’activité est
plus intense avec le métal qu’avec ces
composés. De plus, il démontre que
tous les composés d’uranium sont actifs
et que le phénomene observé est indé-
pendant de I’état physique de I’ura-
nium. Le méme effet est observé si le
sel d’uranium se trouve a 1’état fondu,
dissous, ou sous forme cristallisée [15].
Il est maintenant clair pour Becquerel
que ’effet est produit par I'uranjium lui
méme avec émission de rayons péné-
trants. Dans sa derniére note aux
Comptes Rendus pour 1’année 1896,
Henri Becquerel utilise pour la premic-
re fois les termes de « radiations ura-
niques » et « rayons uraniques » [16],
que d’autres appeleront « rayons
Becquerel ».

La naissance de la radioactivité

Au moment de la découverte, per-
sonne ne préte vraiment attention aux
rayons Becquerel, contrairement a se
qui s’était passé pour les rayons X. Non
seulement les journaux grand public ne
relatent pas 1’événement, mais méme la
communauté scientifique ne réalise pas
I’importance du phénoméne. Henri
Becquerel lui-méme se désintéresse
petit a petit de ce qu’il a trouvé. En
1896, entre les mois de février et
novembre, il a publié 7 notes aux
Comptes Rendus de ['Académie des
sciences [9-13, 15-16], deux en 1897
[17-18], aucune en 1898, et une seule
en 1899 [19]. Deux ans apres sa décou-
verte, il est plus intéressé, en compa-
gnie de son fils, par les études de 1’effet
Zeeman que par les rayons uraniques.

Pourtant, la nature réelle de ces
radiations reste inconnue et la source de
I’énergie transportée par les rayonne-
ments demeure incomprise mais, appa-
remment, personne ne se préoccupe de
ces questions. En 1898, un seul article
de G. Sagnac « Luminescence et rayons
X » mentionne 1’existence des rayons
uraniques [20].

La découverte de Becquerel tombe
pratiquement dans I’oubli. Elle va en
ressortir dés les premiers mois de 1898
lorsque Marie Sklodowska-Curie
(1867-1934) en France [21], et
Gerhardt C. Schmidt (1865-1949) en
Allemagne [22], montrent, indépen-
damment 1’un de I’autre, que les com-
posés de thorium présentent une acti-
vité similaire & celle de |'uranium. Au
méme moment et sans aucune relation
avec Marie Curie, Ernest Rutherford
(1871-1937), a Cambridge, commence
ses propres recherches sur les rayons
Becquerel. Le terme « radioactivité »
est introduit par Marie Curie aprés
qu’elle ait découvert avec Pierre Curie
(1859-1906) le polonium [23] et le
radium [24], alors qu’Ernest Rutherford
et Frédérick Soddy (1877-1956) tra-
vaillent sur la nature des rayonnements
produits lors des décroissances radioac-
tives [25].

Apres les succes médiatiques de
Marie Curie, Henri Becquerel revint
dans le domaine de la radioactivité. 1l
recut un échantillon de radium des
Curie avec lequel il réussit a séparer les
particules o et P émises par ce radioélé-
ment, alors que Friedrich Oscar Giesel
(1852-1927), en Allemagne, était en
train de réaliser la méme expérience.
En 1900, Henri Becquerel a manqué de
treés peu la découverte des rayons
gamima qui fut accordée & Paul Villard
(1860-1934). En 1903, il a publié un
« Mémoire » a I’ Académie des sciences
qui est une revue exhaustive de toutes
ses investigations sur la radioactivité
[26].

En aval de la découverte

La découverte d’Henri Becquerel lui
a apporté quelques petits ennuis. Les
travaux d’Abel Niepce de Saint-Victor,
vieux de trente ans, ont été ressortis et
beaucoup ont prétendu qu’Henri
Becquerel connaissait I’existence de ces
publications avant méme d’effectuer
ses propres recherches sur I’uranium.
Plusieurs faits semblent étayer ces insi-
nuations. En effet, Alexandre Edmond,
le pere d’Henri, a donné de nombreux
détails concernant Abel Niepce dans un
livre intitulé : « La umiere : ses causes
et ses effets » publié en 1869 [27].
D’autre part, Henri Carrington Bolton
(1843-1903) a rapporté, dans un article
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de 1869, les travaux d’Abel Niepce en
mentionnant : « la propriété remar-
quable qu’avait le nitrate d’uranium
d’absorber les rayons « actiniques » de
la lumiére en les retenant sous une
forme active pendant un temps long »
[28]. Enfin, en 1866 et 1869, J. Jamin,
le premier beau-pere d’Henri, discutait
dans ses cours 2 I’Ecole polytechnique
les résultats d’ Abel Niepce.

Le doute s’installe mé&me apres
1896, il est entretenu par G. H. Nie-
wenglowski, en 1897, et les expé-
riences d’ Abel Niepce sont évoquées en
1905 dans le livre de Gustave Le Bon :
« Evolution de la matiére » [29], dans
lequel Henri Becquerel est trés sérieu-
sement attaqué et méme accusé de pla-
giat. En tant que scientifique, Henri a
certainement été trés marqué par ces
reproches non mérités. Dans cette situa-
tion inconfortable ou il est mal a 1’aise,
il va rester silencieux, et chacun peut
imaginer que cette controverse a sans
doute beaucoup contribué a la décrois-
sance de son activité pendant les deux
ans qui ont suivi la découverte.

En 1908, les intrigues persistent
puisque Lucien Poincaré fait & nouveau
¢tat des premiers travaux d’Abel
Niepce [30]. L’ensemble de ces faits est
passé en revue par Paul et Josette
Fournier dans une publication trés bien
documentée [31].

Dans un article de 1965 intitulé :
« Radioactivity before the Curie » [32],
Lawrence Badash relate qu’un cher-
cheur anglais, Silvanus P. Thompson, a
réalis€ une expérience avec des sels
d’uranium et une plaque photogra-
phique a la fin du mois de février 1896.
L’effet observé a été appelé « hyper-
phosphorescence. Il s’avere cependant
que S. P. Thompson était plus intéressé
par le noircissement de la plaque par les
rayons X que par les sels d’uranium. Le
6 juin 1896, il a publié ses résultats
confirmant ceux de Becquerel obtenus
trois mois plus tdt [33], puis s’est livré
a une série de conférences a Londres
qui ont fait I’objet d’un ouvrage [34].

Des révélations encore plus surpre-
nantes ont été apportées par Gabriel
Bertrand (1867-1962), qui fut un bio-
chimiste contemporain d’Henri
Becquerel. Lors de la célébration du
cinquantieme anniversaire de la décou-
verte de la radioactivité, il se souvient
de détails étranges qu’il révele en
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novembre 1946 dans une note aux
Comptes Rendus [35]. L’histoire mérite
d’étre racontée. En 1886, Gabriel
Bertrand se trouvait au Muséum pour
suivre les cours de I'Ecole de chimie
dirigée par Edmond Frémy (1814-
1894). Trois ans plus tard, il passe son
examen final et obtient un poste de
chercheur. Son laboratoire au Muséum
était pres de celui de Becquerel. A la
fin de 1893, Henri Becquerel vient
trouver Gabriel Bertrand pour poser
une question au jeune chimiste : « quel
est votre avis a propos du noircisse-
ment d’une plaque photographique res-
tée pendant plusieurs jours en contact
avec une morceau de pechblende ? ».
G. Bertrand répondit qu’il avait déja eu
I’occasion d’analyser ce minéral et
avait trouvé qu’il contenait une certaine
quantité de sulfures. Il suggéra a
Becquerel que de 1’hydrogene sulfuré
pourrait &tre libéré et pourrait réduire
les sels d’argent de la plaque, cette
réaction étant initiée et favorisée par
I’humidité de I’air. 1l proposa, dans ces
conditions, de vérifier cette hypothése
en placant une feuille de papier impré-
gnée d’acétate de plomb entre la plaque
photographique et le minerai d’ura-
nium, de fagon & détecter et piéger la
présence de vapeurs d’hydrogeéne sul-
furé. G. Bertrand prépara ce papier et
I’apporta quelques jours plus tard a
Becquerel qui lui dit que cette expé-
rience de contrdle devenait inutile car il
avait déja trouvé I’explication correcte
du phénomene... !

La question de savoir si Becquerel a
effectivement trouvé la bonne réponse
deux ans avant mars 1896 reste ouverte.
Dans 1’affirmative, pourquoi n’a t-il
jamais rien dit & ce propos ? Est-ce que
son interprétation du moment s’est
révélée fausse plus tard ?

De cette anecdocte, on peut seule-
ment conclure que, a la fin du XIX° sie-
cle, Henri Becquerel était slirement en
mesure, grice a une conjoncture scien-
tifique favorable, de découvrir la radio-
activité a travers I’assemblage d’un
composé d’uranium et d’une plaque
photographique. D’un c6té, il a été dit
qu’il avait eu beaucoup de chance, d’un
autre, comme Louis Pasteur (1822-
1895) le répétait « la chance ne favo-
rise que les esprits qui y sont déja
préparés ». Henri Becquerel avait aussi
I’habitude de dire que : « qu’au terme

de soixante ans de travaux effectués au
méme endroit (le Muséum), cela devait
inévitablement conduire, au bon
moment, d la découverte de la radioac-
tivité ». Il rendait ainsi hommage a son
pere, voire a son grand pére.

Le prix Nobel

Les prix Nobel de physique et de
chimie furent créés en 1901. Le premier
a recevoir cette récompense en phy-
sique fut W. C. Rontgen pour la :
« découverte de rayons remarquables »,
puis le prix de 1902 fut partagé entre
H. A. Lorentz et P. Zeeman pour leur
recherche sur « I’influence du magné-
tisme sur le rayonnement ». Le
12 novembre 1903, 1’ Académie Royale
des Sciences de Suede décida d’accor-
der la moitié du prix de physique a
Henri Becquerel pour sa « découverte
de la radioactivité » et ’autre moitié a
Pierre et Marie Curie pour « leur
recherche commune sur les radiations
découvertes par Henri Becquerel ».
Curieusement, le mot de radioactivité
introduit par la famille Curie se trouvait
associé au seul nom de Becquerel !

A cette époque, Pierre et Marie
Curie n’étaient pas en mesure de se
rendre a Stockholm pour la cérémonie
de remise du prix. Celle-ci eut lieu un
an et demi plus tard le 6 juin 1905,
séance au cours de laquelle Pierre Curie
fit un discours trés remarqué. Pour sa
part, Henri Becquerel regut son prix le
10 décembre 1903, il souligna dans son
allocution détaillée 1’histoire de sa
découverte.

Le prix, d’un montant de 100 000
francs, était le bienvenu pour les Curie
qui vivaient de fagon modeste. Maric
Curie était dans I’attente de la naissance
de sa seconde fille Eve, et Pierre était &
la recherche d’un poste plus rémunéra-
teur. Compte tenu du tempérament des
époux Curie, une partie de cette somme
a sans doute di étre consacrée a
I’acquisition de nouveaux équipements
pour leur laboratoire et a I’achat d’une
petite quantité de radium, denrée rare et
chere.

De son c6té, la famille Becquerel
bénéficiait d’un statut social compléte-
ment différent, elle vivait luxueusement
et appartenait a la bourgeoisie pari-
sienne. Dans leur appartement de la rue
Durmont d’Urville, Antoine Henri avait

rassemblé plusieurs appareils scienti-
fiques qui avaient été construits et uti-
lisés par Alexandre Edmond et Antoine
César. La gravure ci-jointe (figure 4),
tirée d’un journal de I’époque, repré-
sente les Becquerel en compagnie de
leur fils Jean dans la bibliothéque de
leur appartement.
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Figure 4 - Henri Becquerel, sa femme et son fils
Jean dans leur bibliothéque.

Conclusion

11 est clair, en cette fin de XIX® si¢-
cle, que la découverte de la radioac-
tivité arrive au bon moment. Elle suit
immédiatement celle des rayons X en
1895 et précede celle de 1'électron par
J.J. Thomson en 1897, elle-méme sui-
vie en 1898 par la découverte des €lé-
ments polonium et radium. Tous ces
événements ont fortement ébranlé la
communauté scientifique contempo-
raine. Les lois de la thermodynamique
et la notion de conversation de la masse
ont di étre révisées a travers de nou-
veaux concepts basés sur la conserva-
tion de I’énergie. Le domaine de 1’élec-
tromagnétisme fut obligé de s’étendre
pour inclure les nouvelles radiations
(X et rayons v), et la découverte des
nouveaux éléments a contribué a prépa-
rer I’extension de la classification
périodique.

De nos jours, les conséquences de la
découverte de la radioactivité sont si
importantes qu’il est difficile de com-
prendre pourquoi 1’annonce de mars
1896 est restée dans I’ombre pendant
deux ans et n’a pas été reconnue en son
temps par les scientifiques comme une




avancée majeure de la science. Seule
une réponse partielle peut étre apportée
a cette question : tout d’abord, le
nombre de scientifiques était relative-
ment restreint, environ une centaine en
France, ensuite la découverte n’a pas
été personnellement exploitée par
Antoine Henri qui la considérait
comme un prolongement naturel des
travaux entrepris de longue date par sa
famille. Ce point particulier est tres
bien analysé dans un texte publié par
O. Lodge [36] qui rapporte les propos
de Becquerel : « il était tout a fait
normal que la découverte de la radio-
activité soit faite dans notre laboratoire
et Si mon pére avait été encore en vie
en 1896, c’est lui qui aurait dii la
faire ».
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Chimie analytique

Prix 1998 de la section :

appel a candidatures
Afin d'encourager la diffusion des sciences
analytiques et de promouvoir les méthodes
nouvelles et originales, la division Chimie
analytique de la Société Frangaise de Chimie
offre un prix d'un montant de 10 000 F. Les
dossiers de candidature, comprenant un CV,
les principaux travaux, la liste des publications
et 2 tirés A part, doivent étre adressés avant le
Ler avril 1998.

o Eric Lichtfouse, INRA/ENSAIA-INPL, BP 172,
54505 Vandceuvre-lés-Nancy.

Attribution du prix 1997
Le prix de la division a été décemné a Héléne
Budzinski, chargée de recherche CNRS an
Laboratoire de physico- et toxicochimie des
systemes naturels (Bordeaux), pour ses tra-
vaux sur les cycles biogéochimiques des com-
posés organiques dans 1'environnement.
» Renseignements : Eric Lichtfouse, Laboratoire
Sols et Environnement, INRA-ENSAIA-INPL,
BP 172, 54505 Vandceuvre-lés-Nancy Cedex.

Tél. : 03.83.59.58.99. Fax : 03.83.59.57.91.
E-mail ; lichtfouse@ensaia.u-nancy.fr

Chimie organique

10 mars 1998

Journée de la division

Paris
Cette journée se déroulera a I'Fcole Nationale
Supérieure de Chimie de Paris (11, rue Pierre
et Marie Curie, 75005 Paris).
— 9h 30, J. Suffert (université de Strasbourg) :
Synihese stéréosélective de structures polycy-
cliques hautement insaturées de la famille des
diénediynes.
— 10 h 15, I. Collin (université de Paris XI) :
Les iodures de lanthanides : une nouvelle
famille de catalyseurs.
— 11 h, pause.
- 11 h 30-12 h 30, M. Jung (université de Los
Angeles, Btats-Unis) : Oxacycle chemistry :
epoxide rearrangements, unusual carbohy-
drates and modified nucleosides and the non-
aldol aldol process.
- 14 h 30, B. Langlois (université de Lyon I) :
Nouvelles méthodes de greffage de motifs fluo-
rés sur des subtrats organiques.
- 15h 15, S. Halazy (Société Pierre Fabre),
Prix industriel de la division : Les protéines G
comme cibles thérapeutiques : de la neurolo-
gie a la recherche contre le cancer.
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- 16 h, pause.

- 16 h 30-17 h 30, B. Trost (université de
Stanford, Etats-Unis) : Conférence « SFC -
Merck Schuchardt » : On chemistry imitating
nature, or is it vice versa ?

+ Renseignements : Mme Greck, ENSCP,
11, rue P. et M. Curie, 75231 Paris Cedex 05.
Fax : 01.44.07.10.62.
E-mail : greck@extjussieu.fr

Prix 1998 SFC-Acros

(division Chimie organique)
Le Prix SFC-Acros, décerné pour la deuxieme
fois par la division Chimie organique de la
SEC, est doté par la Société Acros (10 000 F).
1l est réservé & un chercheur ou un enseignant-
chercheur confirmé, membre de la SFC, effec-
tuant ses travaux en France et 4gé de moins de
40 ans au ler janvier de l'année du prix.
La division Chimie organique entend récom-
penser tous types de travaux relevant de la chi-
mie organique au sens large, tant fondamen-
taux que finalisés (synthese et réactivité orga-
nique, organométallique ou bio-organique ,
produits naturels ; physico-chimie moléculaire
structurale ou analytique ; etc).
L'attribution du prix interviendra 2 la suite
d'une délibération et d'un vote du bureau de la
division. Les candidatures pourront soit éma-
ner directement des chercheurs et enseignants-
chercheurs concernés, soit étre suscitées par
une personnalité scientifique de la commu-
nauté des chimistes organiciens ou un membre
du bureau de la division. Elles devront parve-
nir & Jean-Pierre Genet, président de la divi-
sion, avant le 30 avril 1998 et étre accompa-
gnées d'un curriculum vitae, d'une liste com-
plete des travaux publiés et des tirés a part des
5 publications jugées les plus significatives
par le candidat.
Le lauréat devra rédiger un article de 2 pages
sur ses travaux. Outre le prix d'un montant de
10 000 francs, la division Chimie organique
organisera et financera pour lui un circuit de
conférences en France.
Le prix SFC-Acros décerné au titre de l'année
1998 sera remis lors du congres JCO 98 a
Palaiseau.

» Renseignements : J.-P. Genet, ENSCP, 11, rue P. et
M. Curie, 75231 Paris Cedex 05.
Tél. : 01.44.27.67.43. Fax : 01.44,07.10.62.
E-mail : genet@ext.jussieu.fr

Conférences SFC-Merck Schuchardt

1998 : Professeur B. Trost

(université de Stanford, Etats-Unis)
Grice au soutien financier de la Société Merck
Schuchardt France, les 2 conférences sui-
vantes seront présentées par le professeur
B. Trost, du 9 au 12 mars 1998 :
 Conférence 1 : On chemistry imitating na-
ture, or is it vice versa ?

» Conférence 2 : On inventing reactions for

atom econonty.

— Lundi 9 mars 1998, Rennes, a 17 h 30 :

Conférence 2.

Amphithéétre A, Ecole Nationale Supérieure
de Chimie de Rennes (263, av. du Général
Leclerc, 35700 Rennes Beaulieu).

— Mardi 10 mars 1998, Paris, 2 16 h 30 ;

conférence 1.

Journée de la division Chimie organique

4 'Ecole Nationale Supérieure de Chimie de

Paris, amphithéatre Charles Friedel (11, rue

Picrre et Marie Curie, 75231 Paris Cedex 05).

— Mercredi 11 mars 1998, Marseille : confé-

rence 2.

— Jeudi 12 mars 1998, Lyon, a 16 h. : confé-

rence 2.

Amphithéitre Lavoisier, université Claude

Bernard, Lyon I (Campus la Doua, 43, bd du

11-Novembre 1918, 69622 Villeurbanne).

* Renseignements : Mme Greck, ENSCP,
11, rue P. et M. Curie, 75231 Paris Cedex 05.
Fax : 01.44.07.10.62.
E-mail : greck@ext.ussieu.fr

15-17 septembre 1998

Journées de la division

Palaiseau
Ces journées auront lieu a I'ficole polytech-
nique. Les conférenciers suivants ont accepté
d'y apporter leur contribution : E. Carreira
(Caltech, Etats-Unis), T. Katsuki (Yushu
University, Japon), A. Krief (Namur,
Belgique), J.Y. Lallemand (Ecole polytech-
nique, France), M. Lautens (Toronto, Canada),
R. Spagnoli (Hoechst Marion Roussel, France).

¢ Renseignements : Mime Greck, ENSCP,
11, rue P. et M. Curie, 75231 Paris Cedex 05.
Fax : 01.44.07.10.62.
E-mail : greck@ext.jussieu.fr

Henri Normant nous a quittés

Henri Normant est décédé le 5 décembre
1997. Ancien président de la Société
Chimique de France (en 1971 et 1972),
Henri Normant a présidé la section de chi-
mie organique du CNRS, la 2e section de
1Bcole Pratique des Hautes Btudes, la
Société d'Encouragement pour 1'Industrie
Nationale, et a été professeur a I’ université
Pierre et Marie Curie. Il était membre de
1'Académie des sciences depuis 1966.

11 a été un des grands rénovateurs de la chi-
mie organique synthétique. On lui doit en
particulier la découverte de I'effet remar-
quable de certains solvants pour permettre
des réactions réputées impossibles. Son
ceuvre a été récompensée par de nom-
breuses distinctions tant en France qu'a
I'étranger.

La Société Francaise de Chimie présente
ses sinceres condoléances & sa famille.
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Aguitaine

Séminaires d'électrochimie 98
Talence
Le groupe d’électrochimie de ’"ENSCPB
organise, comme 1’année dernitre sous le
parrainage de la section Aquitaine de la
Société Francaise de Chimie, un cycle de
séminaires sur différents aspects de I'électro-
chimie.
Les séminaires auront lieu & 14 heures dans
la salle 7 de I’Ecole Nationale Supéricure de
Chimie et de Physique de Bordeaux, et seront
accompagnés de rafraichissements.
— Jeudi 15 janvier 1998 : Matériaux car-
bones pour batteries au lithium, par Katia
Guerin (Centre de Recherche Paul Pascal).
— Jeudi 12 février 1998 : Electrodéposition
de métaux : du flocon de neige a la dendrite
de lithium, par Christophe Léger (Centre de
Recherche Paul Pascal).
— Jeudi 19 mars 1998 : Etude de matériaux
d'électrodes positives pour batteries Ni-Cd,
Ni-MH ou Ni/H,, par Liliane Demourgues
(Groupe ionique du solide, ICMCB).
— Jeudi 23 avril 1998 : Electrosynthése
organique du laboratoire au pilote industriel,
par Philippe Clavel (Laboratoire de chimie
organique et organométallique).
— Jeudi 28 mai 1998 : Electron tunneling
through interfacial water at a Pt(100) surfa-
ce, STM measurements and molecular dyna-
mics simulations, par Gabor Nagy (Atomic
Energy Research Institute, Budapest).
— Jeudi 25 juin 1998 : Apport de la chimie
du solide dans le domaine des piles a com-
bustibles de type AFC et SOFC, par Nicolas
Audinot (ICMCB).

s Renseignements :
Alexander Kuhn. Tél. : 05.56.84.65.73.
E-mail : kuhn@iagp.enscpb.u-bordeaux.fr
Serveur ; http ://www.sfc.fr

Prix de la meilleure thése
Le prix de la meilleure thése en chimie, pour
1997, a été attribué par la section & Isabelle
Rey, pour son travail : Etude spectroélectro-
chimique d'un accumulateur au lithium a
électrolyte polymére.

« Renseignements : Erick J. Dufourc, Centre de
Recherche Paul Pascal, CNRS, av. A. Schweitzer,

33600 Pessac. Tél. : 05.56.84.56.38.
Fax/tél. : 05.56.84.56.00.

Centre

Conférences de la section
Orléans
Les conférence se dérouleront & 10 h 30, dans

D E

LA SFC

l'auditorium Charles Sadron (Campus CNRS-
Orléans).

— 28 janvier 1998 : Inversion de réactivité a
l'aide de sulfines et synthése énantiosélective
d'époxydes avec un nouvel ylure sulfuré chi-
ral, par Patrick Metzner (Laboratoire de chi-
mie moléculaire et thio-organique UMR
6507/ISMRA, université de Caen).

- 4 février 1998 : Synthése asymétrique de
pyrrolidines polysubstituées, par Jacques
Royer (Institut de Chimie des Substances
Naturelles, URA 1310/Gif-sur-Yvette).

- 12 février 1998 : Réactions de polycycli-
sations en cascade, par Max Malacria
(Laboratoire de chimie organique de syn-
these, UPMC, Paris VI).

Renseignements : G. Guillaumet,

Institut de Chimie Organique et Analytique,
UFR de sciences, rue de Chartres, BP 6759,
45067 Orléans Cedex 2.

Tél. : 02.38.41.70.73. Fax : 02.38.41.70.78.

lle-dle-France

Conférences de la section

Le cycle annuel des conférences d'intérét
général, organisé par la section Ile-de-France
débute, comme d'habitude, en janvier. Celles-
ci auront lieu chaque dernier jeudi du mois, a
17 h 15, amphithéatre Friedel, Ecole
Nationale Supérieure de Chimie de Paris (11,
rue Pierre et Marie Curie, Paris Se).

— 29 janvier 1998 : La chimie combinatoire :
origines, principes, méthodes et enjeux, par
Alain Commergon (Rhone-Poulenc Rohrer,
Vitry).

— 26 février 1998 : La photographie, de sa
naissance d nos jours, par Jean-Louis
Marignier (Chimie sous rayonnement, uni-
versité d'Orsay) et Jacques Gérard (Centre de
Formation Kodak-Pathé, Paris).

— 26 mars 1998 : Histoire d'os : comment
l'os se forme, se déforme et se reforme, par
Alain Meunier et Jacques Lemaitre (Institut
Fédéral de Technologie de Lausanne).

— 30 avril 1998 : La chimie des superacides,
par Surya Prakash (université de Californie
du Sud, Los Angeles).

¢ Renseignements : Jean Kossanyi.

Tél.: 01.49.78.12.43. Fax : 01.49.78.13.23.
E-mail : kossanyi@glvt-cnrs.fr

Nord/Pas-ce-Calais/
Picardie

La 2e Journée jeunes chercheurs

La 2e Journée « jeunes chercheurs » de la
section régionale s'est déroulée le vendredi
14 novembre 1997 & la MAAC, sur le cam-
pus de l'université de Lille I,

Elle a fait I'objet d'une conférence sur « La
chimie organique et 1'eau de mer » présentée
par Pierre Scribe (directeur de recherches au

CNRS a I'Université Pierre et Marie Curie,
Paris VI).

Celle-ci a été suivie de deux sessions paral-
Ieles de communications orales.

Parmi les 16 communicants, tous en cours de
thése, outre ceux effectuant leurs travaux
dans les universités de Lille, on a pu noter la
présence d'étudiants des universités de
['Artois, de Compicgne et du Littoral.

Les propositions de communications tant
orales que par affiches (32) ont ét€ en pro-
gression sensible par rapport a la 1&re jour-
née organisée en septembre 1996, ce qui
montre l'intérét croissant porté a cette mani-
festation.

Cette journée s'est terminée par une séance
de communications par affiches et a ét¢ sui-
vie par environ 90 participants.

Rendez-vous a été pris pour I'an prochain au
cours du cocktail de cléture de cette réunion,
dont I'objet est de faire communiquer, pour la
premiere fois la plupart du temps, nos jeunes
chercheurs en cours de thése.

Les Doctoriales a Lille.

Ces séminaires de sensibilisation des docto-
rants aux réalités de l'entreprise ont été suivis
par environ 2 500 doctorants en 1997.

Une session s'était tenue 1'an dernier & Lille et
deux sont prévues cette année du 5 au 10
avril et du 6 au 11 septembre 1998. Le
bureau de la section régionale a pris la déci-
sion de subventionner pour partie les docto-
rants adhérents & la SFC qui participeront &
I'une ou l'autre de ces sessions, qui seront
organisées, & la MACC, sous 1'égide de
I'Association Bernard Gregory et 'USTL.

Renseignements : André Mortreux, URA CNRS
402, BP 108, ENSCL, 59652 Villeneuve d'Ascg.
Tél : 03.20.43 49.93. Fax : 03.20.43.65.85.
E-mail : Andre.Mortreux@ensc-lille.fr

Photochimie

La réunion de novembre 1997

La réunion s'est tenue le jeudi 20 novembre
1997, dans les locaux de 'Ecole Normale
Supérieure de Cachan.

La prochaine réunion du Groupe se tiendra
au mois d'avril. La date et le lieu seront
annoncés ultérieurement.

Renseignements : J. Kossanyi, Sciences et
médecine, 4, place Jussieu, 75252 Paris Cedex 05.

Club d'Histoire
de la chimie

Nouveau bureau

Suite & l'assemblée générale du 21 novembre

L'ACTUALITE CHIMIQUE @ JANVIER 1998
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1997, la composition du bureau du club est Ja
suivante :

— C. Viel, président,

— E. Roth, vice-président,

— J. Fournier, secrétaire,

- R. Christophe, secrétaire adjoint,

— M. Golfier, trésorier,

— F. Carriére, trésorier adjoint.
Renseignements : Cl. Viel, Faculté de pharmacie,

31, avenue Monge, 37200 Tours.
Tél.: 02.47.36.71.73. Fax : 02.47.36.72.39.

La SFC a regu le pli cacheté suivant (droits
de garde 80 F par pli cacheté déposé) :

— 5 novembre 1997, de MM. A. Duchéne,
J.L. Parrain, J. Thibonnet, M. Abarbri, sous
le n°® 325.

Sommaire du n° 9-10,
novembre-décembre 1997

* lon chromatography, par T.Takeuchi

¢ L'économie de I'environnement en Europe,
par J.C. Gérard

Dossier : Le sol, une éponge a polluants

* Avant-propos, par E. Lichtfouse

¢ Experimental techniques to study the fate
of organic pollutants in soils in relation to
their interactions with soil organic consti-
tuents, par S. Houot, P. Benoit,

M.P. Charnay, E. Barriuso.

* Les apports des tests d’écotoxicité a I’ana-
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lyse d’une terre contaminée, par A. Bispo,
M.J. Jourdain, M. Jauzein

* On the mechanisms which determine the
fate of radiocaesium in soil, par S. Staunton
* Assessing side effects of micropollutants
on the soil microflora, par T. Vallaeys,

L. Courde, R. Chaussod

* Détection de contaminations modérées en
éléments traces dans les sols agricoles,

par D. Baize

» Evaluation of the mobility of toxic elements
in contaminated soils, par P. Cambier

» Utilisation de la méthode Rock-Eval pour
I'évaluation des sols contaminés par des com-
posés hydrocarbonés, par J. Ducreus,

E. Lafargue, C. Bocard, F. Marquis, D. Pillot
* Pipette Pasteur extraction : a fast, conve-
nient, exhaustive and environmentally friendly
method for the extraction of solid samples,
par P. Henner, C. Schwartz, E. Lichtfouse

* Caractérisation des sols pollués par des
HAP : apports de I’extraction par fluides
supercritiques (SFE), par C. Rodriguez, A.
Bispo, J.L. Haag, A. Chollot, M. Jauzein,

F. Colin

* Conception d'un systeme intégré de faible
budget pour la réalisation en grand nombre
d'analyses de sols, par J.Y. Baliteau

* Polycyclic aromatic hydrocarbon (PAH)
occurrence and remediation methods,

par P. Henner, M. Schiavon, J.L. Morel,

E. Lichtfouse.

Articles originaux

» Variation or relative retention values with
carrier gas nature and pressure in capillary
gas-liquid chromatography, par V.G.
Berezkin, A.A. Korolev, 1.V, Malyukova

« A multiresidue method for determination

of trace levels of pesticides in atmosphere,
par A. Sanusi, M. Millet, H. Wortham, P.
Mirabel

* Dosage de métaux en traces dans les eaux
estuariennes par spectrométrie d'émission
atomique avec plasma a couplage inductif
apres coprécipitation avec le gallium associé
au magnésium, par B. Ouddane, M. Skiker,
J.C. Fischer, M. Wartel

¢ Influence of chemical treatments on the
behaviour of a bituminous coal in thermal
analyses, par LE. Nosyrev, D. Cagniant, R.
Gruber, B. Fixari

¢ Infrared study of doxycycline fosfatex
behaviour after dissolution in gastric fluid,
par R. Rosset, J. Xie, F. Hui, D. Sparfel

+ Caractérisation par chromatographie

des lichens tinctoriaux de Tunisie,

par T. Karmous, N. Ayed, W. Nowik

* Chemometric analysis of solvent eftects
on the retention of n-benzylideneanilines in
normal phase liquid chromatography,

par S. Ounnar, M. Righezza, J.R. Chrétien,
J. Toullec

* Introduction of solid environmental
samples as a slurry into inductively coupled
plasma-emission spectrometry: an alternative
for routine analyses ?, par G. Ploegaerts, G.
Baeten, M. Hoenig

* Intéréts des sélecteurs chiraux anioniques
en électrophorése capillaire : exemples de la
sulfobutyl-B-cyclodextrine et de la carboxy-
méthyl-B-cyclodextrine, par P. Morin,

D. Bellessort, M. Dreux, M.C. Viaud

* Analyse des acides gras de la graisse
d'agneau par chromatographie en phase
gazeuse couplée 2 la spectrométrie de masse,
par R. Zang, F. Charbonnier, C. Rolando, P.
Bas, P. Arpino.

Rappel des manifestations organisées

par la Société Francaise de Chimie ou sous son parrainage

¢ C. Greck. Tél.: 01.44.27.67.42. .

R. Botter. Tél. : 01.44.27.62.70.

27 janvier 1998
Journée jeunes chercheurs

Rouen

Club de jeunes de Rouen

(SFC Info, décembre 1997, p. IT)
¢ Sylvie Colin. Tél. : 02.35.14.70.21.

5-6 février 1998
Journées d’études sur les
supercondensateurs
Paris
Groupe €lectrochimie
(SFC Info, juillet 1997, p. II)
o M. Chemla. Tél. : 01.44.27.31.17.

10 mars 1998

Journée de la division
Chimie organique
Paris

(SFC Info, novembre 1997, p. 1I)

29 mars-2 avril 1998

Biogéochimie des

hydrocarbures

aromatiques

Dallas (TX, Etats-Unis)
Division Chimie analytique
(SFC Info, novembre 1997,

p. 1I)
e E. Lichtfouse. E-mail :
lichtfouse@ensaia.u-nancy.fr

4-5 mai 1998

1998

Tél. : 02.99.28.67.29.

12-13 mai 1998

20-24 avril 1998
Colloque international
de bio-informatique
Chambéry
Division Chimie physique
(SFC Info, juillet 1997, p. 1).

fractionnement
des polyméres
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Journées scientifiques

Saint-Jacut de la Mer
Section Bretagne-Pays de Loire

(SFC Info, décembre 1997, p. 1I)
¢ Véronique Guerchais.

XVe Colloque national de
chromatographie
d'exclusion stérique et
autres méthodes de

Le Mans
Division matériaux polymeres et
¢élastomeres
(SFC Info, novembre 1997,
p.VIII)

¢ J.-P. Busnel, J.-B. Orvoen.
Fax : 02.43.83.35.58.

26-29 mai 1998
XVe JIREC, les Journées
de l'innovation

et de la recherche dans
I'éducation en chimie
Besancon

(SFC Info, décvembre 1997, p. II)

* B. Monfort. Tél. : 03.81.66.68.63.




Janvier-mai 1998

Ecole doctorale de chimie

de l'université Claude

Bernard-Lyon |

Bordeaux
Les conférences suivantes se
tiendront & 16 h, a l'amphithéatre
Lavoisier (La Doua) :

- 22 janvier 1998 : Synthése
asymétrique de molécules
complexes organiques par
catalyse homogéne, par Jean-
Pierre Genet (ENSCP, Paris).

- 5février 1998 : Applications des
biocatalyseurs en synthése
organique, par Robert Azerad
(Paris V).

- 26 février 1998 (conférence
Merck-SEC) : New aspects of
glycoside bond formation, par
Richard Schmidt (université de
Constance, Allemagne).

- 12 mars 1998 : On inventing
reactions for atom economy, par
Barry Trost (université de
Stanford, Btats-Unis) (Confé-
rence Merck-SEC).

— 26 mars 1998 : Synthése de
nouveaux antithrombotiques de
nature oligosaccharidique, par
Maurice Petitou (Sanofi,
Toulouse).

- 2avril 1998 : titre non
communiqué, par David B. Knaff
(Texas Tech Univ., Ftats-Unis).

- 23 avril 1998 : Protonation
sélective en synthése ; controle
diastereofacial lors de
'époxydation, par Charles Fehr
(Firmenich, Gengve).

- 30avril 1998 : Stereoselective
synthesis with radicals, par
Berndt Giese (université de Bale,
Suisse).

- 7T mai 1998 : Nouvelles méthodes
d'introduction de groupes fluorés
sur des substrats organiques, par
Laurent St-Jalmes (Rhone-
Poulenc).

* Renseignements : Bernard Langlois,
UCBL, Lab. de chimie organique 3,
43, bd du 11 Novembre 1918,
69622 Villeurbanne Cedex.

Tél. : 04.72.44.81.63.
Fax:04.72.43.13.23.

E-mail : Bernard.Langlois@univ-
lyon1.fr

Janvier-mars 1998
Séminaires de chimie
organique a Paris VI

MANIFESTATIONS

Calendrier des manifestations a venir

Paris
Les conférences se tiendront &

L1 h, b4t F (74), a l'université P. et
M. Curie, 8, rue Cuvier, salle 434,
4e étage.

- 23 janvier 1998 : Mérallo-
protéines par RMN : structure,
réactivité et nouvelles méthodes
expérimentales, par Mario
Piccioli (université de Florence,
Italie).

- 26 janvier 1998 : titre non
communiqué, par Eric Guittet
(ICSN, Gif-sur-Yvette).

- 2 février 1998 : La chimie
génétique : reconnaissance de
séquences d'ADN et transfert de
génes, par Jean-Paul Behr
(université Louis Pasteur,
Strasbourg).

- 9 février 1998 : Bisacridines

macrocycliques : synthese et

propriétés de complexation, par

Marie-Paule Teulade (College de

France, Paris).

16 février 1998 : Fonctionna-

lisation régiosélective des

phénols induite par le fragment
organométallligie « Cp*Ir », par

Hani El Amouri (ENSCP, Paris).

- 23 février 1998 : Transfert
énantiosélectif de carbenes et
nitrénes en présence de
complexes chiraux du rhodium
(11), par Paul Miiller (université
de Genéve, Suisse).

- 2mars 1998 : Des nouveaux
outils pour la synthése
asymétrique : les sulfinyl homo-
et hétérodienes énantiopurs, par
Christian Maignan (université du
Maine, Le Mans).

- 16 mars 1998 : Liaison chimique
et spectroscopie photoélec-
tronique UV en chimie organique
et organométalligue, par Jean-
Marc Sotiropoulos (ICSN, Gif-

sur-Yvette).
¢ Renseignements : Corinne Aubert,
tour 44-54, 2e étage, case 229,
4, place Jussieu, 75005 Paris.
Tél.: 01.44.27.70.68.
Fax : 01.44.27.73.60.
E-mail : aubert@ccr.jussiew.fr

Janvier-mars 1998
Conférences de I'Escom
Pontoise
Les conférences se tiendront a
13 h 30 dans la salle Pontoise de
'Espace Saint-Louis.
- 26janvier 1998 : L'apport de la

chimie de coordination en
catalyse de polymérisation, par
Roger Spitz (CNRS, CPE Lyon)
16 février 1998 : Applications de
la RMN métabolique et de I''RM a
['érude de l'activité biologique des
médicaments, par Jean-Claude
Beloeil (CNRS-1CSN, Gif-sur-
Yvette).

- 23 mars 1998 : Syntheses
asymétriques ou dédoublements
cinétiques avec des auxiliaires
chiraux partiellement dédoublés,
par Henri Kagan (Paris X1,
Orsay).

¢ Renseignements : Gérard Cahiez,
ESCOM-IPSL, 13, bd de I'Hautil,
95092 Cergy-Pontoise Cedex.

Tél.: 01.30.75.60.24.

3-5 février 1998

Eurocapt 98

Paris-La Défense
Eurocapt 98, 8e forum des
capteurs et des transmelteurs, va
se dérouler au CNIT de Paris-L.a
Défense, simultanément avec le
I1e Salon de 'analyse

industrielle.

* Renseignements : M, 19, rue
d'Athénes, 75009 Paris. Tél. :
01.44.53.72.20. Fax : 01.44.53.72.22.
F.X. Lenoir, tél/fax : 01.45.66.79.17.

10 février 1998 ]
Séminaires de I'Ecole
Normale Supérieure
Paris
La conférence du Dr René Gree
(Fcole Nationale Supérieure de
Chimie de Rennes) : Etude de la
sélectivité dans la monofluora-
tion ; applications en synthése, se
tiendra salle R16,a 11 h.
¢ Renseignements : Pierre Sinay, ENS,
département de chimie, URA 1686,
24, rue Lhomond, 75005 Paris.
Tél. : 01.44.32.33. 90/89.
Fax : 01.44.32.33.97.
E-mail ; Pierre.Sinay@ens.fr

1-5 mars 1998

Pittcon'98

New Orleans (LA, Etats-Unis)
Dans le cadre de 'exposition
auront lieu : des symposiums, des
conférences techniques, des
cours, des remises de médailles.

* Renseignements : The Pittsburgh
Conference, 300 Penn Center Bvd,
suite 332, Pittsburgh, PA 15235-
5503, Etats-Unis. Tél. : +1 (412) 825-
3220 ou +1(800) 825-3221. Fax : +1
(412) 825-3224.
Internet : http://www.pittcon.org

5-6 mars 1998

Hommage au professeur

Jacques Villermaux

Nancy
L'apres-midi du 5 mars, un
hommage sera rendu aux
multiples facettes de ['activité de
Jacques Villermaux, et la journée
du 6 mars sera réservée a un
colloque scientifique pour couvrir
I'aspect recherche. D'anciens
thésards et collaborateurs de
Jacques Villermaux
interviendront pour illustrer toute
'ampleur de ses intéréts.

¢ Renseignements : Groupe ENSIC,
Institut National Polytechnigue de
Lorraine, 1, rue Grandville, BP 451,
54001 Nancy Cedex.
Tél.: 03.83.17.51.90.
Fax : 03.83.32.29.75.

15-19 avril 1998
Organic electrochemistry
La-Londe-Les-Maures
Théme : la synthése propre et
sélective.
La participation a cette
conférence européenne de
recherche est limitée & 100
personnes.
* Renseignements : Josip Hendekovic,
European Science Foundation,
1, quai Lezay-Marnésia,
67080 Strasbourg Cedex.
Tél.: 03.88.76.71.35.
Fax :03.88.36.69.87.
E-mail : euresco@esf.org
Serveur :
http://www.esf.org/euresco

16-20 mai 1998

Euchem Conference on

artificial photosynthesis

Sigtuna (Suéde)

¢ Renseignements : The Swedish
National Committee for Chemistry,
Wallingatan 24 3tr, SE-111 24
Stockholm, Suéde. Tél, : +46 (8) 411
52 80. Fax : +46 (8) 10 66 78.
E-mail : anna@chemsoc.se

5-10 juillet 1998

25e Congrés de la

Fédération of European

Biochemical Societies

Copenhague (Danemark)

* Renseignements : Organizing
Committee, Department of Medical
Biochemistry, University of Aarhus,
Ole Worms Allé, Bldg. 170,
DK-8000 Aarhus C, Danemark.

Tél. : +45 89 42 28 80.
Fax : +45 86 13 11 60.
E-mail : FEBS98@biokemi.aau.dk
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BOURSE

DE

' L'"EMPLOI

Afin d'aider au mieux ses membres en recherche
d'emploi, la Société Francaise de Chimie met en
place un service de bourse de I'emploi. Dans ce
cadre elle conduit plusieurs actions :

* Recueil des demandes de nos adhérents
Pour étre intégré dans nos fichiers de chercheurs
d'emploi, vous devez :

- étre membre de la SFC,

- remplir la fiche intitulée «Demande

d'emploi».
Vous devez la faire viser par un de vos profes-
seurs, membre de la SFC, et la retourner obliga-
toirement au correspondant emploi de votre
section régionale qui la transmettra au siege pour
inscription sur notre serveur. Une liste des
correspondants emploi est disponible a 1a SFC.
Pour les candidatures provenant de I'étranger, le

professeur parrainant le candidat peut ne pas étre
membre de la SFC.
En ce qui concerne la région Ile-de-France, les
demandes seront regues par Bernard Brunie,
délégué a l'emploi, a la SFC.
+ Diffusion de ces demandes aupres des
entreprises :
- via les chambres de commerce et de I'indus-
trie, les syndicats professionnels,
- en réponses aux offres recues directement
(cabinets de recrutement, entreprises),
- via le site Internet de 1a SFC, http://www.sfc.fr

¢ Recueil et diffusion des offres d'emplois
a nos adhérents

* Diffusion de conseils pratiques a nos
membres

OFFRES

97210 - ACHETEUR

o Il rapporte directement au chef du service
achats
* Coefficient 250, de la convention collective des
industries chimiques
* Bac + 2, minimum technique en génie chi-
mique, électricité, mécanique
* 5 ans d'expérience dans un poste similaire
* Formation diplomante en achats
* Connaissance de I'outil bureautique
* Connaissance des normes Assurance Qualité
ISO
» Contraintes spécifiques :

- heures supplémentaires possibles

- déplacements possibles

- présentation
- informatique

97211 - AGENT DE MAITRISE LOGISTIQUE

¢ |l rapporte directement au responsable du ser-
vice logistique usine
 BTS/DUT Logistique et transports
* 2 a 3 ans d'expérience
* Si possible, connaissances de la législation
matiéres dangereuses
¢ Connaissance des normes Assurance Qualité
ISO
* Coefficient 225/250, de la convention collective
des industries chimiques
¢ Contraintes spécifiques :

- Connaissances anglais et espagnol

- maitrise outil bureautique.

¢ Contact: Bourse de 'emploi, Evelyne Girard, SFC, 250, rue Saint-Jacques, 75005 Paris.

Tél. : 01.40.46.71.63. Confidentialité assurée.




Publications
au niveau européen

e La SFC a pris une participation dans :

* Chemistry, a European Journal
« La SFC s’est associée, au niveau européen, avec les sociétés sceurs
allemande, belges, hollandaise et italienne pour éditer :

» European Journal of Inorganic Chemistry (EurJIC)

e European Journal of Organic Chemistry (EurJOC)
qui se substituent & partir du 1er janvier 1998 au Bulletin de la Société
Chimique de France.

* Journal of Chemical Research (coédité depuis 20 ans avec les socié-
tés allemande et britannique).
« La SFC édite également les revues suivantes, en cours d’européanisation :

* Analusis en association avec la Société de Chimie Industrielle (SCI) et
la Gesellschaft Deutscher Chemiker (GDCh)

» Le Journal de Chimie Physique

Ces revues sont largement ouvertes sur la communauté internationale.
Les membres de la SFC bénéficient de réductions considérables (de
plusieurs fois supérieurs a la cotisation) sur les tarifs d'abonnement a ces
revues, ainsi que de tarifs préférentiels sur les revues Pour la science et

Angewandte Chemie.



