


I’ADASTA s’efforce de diffuser et
promouvoir la culture scientifique
et technique en Auvergne, notam-
ment aupres des jeunes.

Durant de nombreuses années,
elle a pleinement joué son role
pédagogique en dépit des moyens
matériels modestes, grace a son
équipe de formateurs expérimen-
16s, qui produisent des animations
et des documents scientifiques
utilisés dans I'enseignement du
second degré, grace aussi aux actions de promo-
tion, et aux universités d'éié. Cetie structure
originale en Cenire France complete ses activités
par des conférences, en moyenne 7 par an, des
visites d'entreprises, des expositions itinérantes,
des préts de maltériels, de cassettes vidéos,
de CD-Rom et d’un planéiarium démontable sous
lequel peuvent étre accueillis enfants et adultes.

Récemment, I'ADASTA, grdce a son équipe
d'animateurs scientifiques qualifiés bénévoles,
issus du milieu associatif, industriel, bancaire,
de I'enseignement, de I'Université, elc. vient
compléter son activiié en créani les “jeunes
pousses de 'ADASTA”,

C'est ainsi que sont appelés les jeunes enfants
de 6 a 11 ans, qui participent dans les locaux de
l'association un mercredi par mois de 14 h 00 a

Merci a nos sponsors

J.-C. Capelanii

16 h 80, aux activités scienti-
fiques et techniques.

Le projet permet a une quinzaine
d'enfanis  d'appréhender les
sciences de maniére ludique, sans
aucune contrainte scolaire. Par le
biais d'expériences toutes simples,
et de l'observation d'objets
courants, les enfants en blouse
blanche personnalisée découvrent
les phénoménes de I'électricité, de
la chimie, de la biologie, et méme,
iront metire en évidence la pres-
sion atmosphérique en reproduisant 'expérience de
Blaise Pascal au cours d'une sortie au puy de Dome ;
et enfin la visite de la Cité des sciences a Paris.

C'est une réelle satisfaction pour les animateurs
el 'encadrement, formé de jeunes des colléges et
des lycées, de voir des enfants épanouis, passion-
nés el combien réceptifs.

Alors peui-éire avons-nous trouvé une fagon de
remédier a la désatfection grandissante des jeunes
pour les carriéres scientifiques. IIs deviendront a
leur tour de jeunes animateurs passionnés pour
préparer

I'AVENIR

I I'ESPOIR

Le président de 'ADASTA,
J.-C. CAPELANI
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Le cerveau est-il un bon physicien ?

Sensorielle, Faculté de médecine, D “
Université d’Auvergne,
Clermoni-Ferrand
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INTRODUCTION

Lexistence de relations privilégiées
“naturelles” entre le monde physique,
le monde biologique et la conscience
qua l'homme de son environnement
ont depuis des siécles intrigué les
philosophes. 11 est arrivé que des doc-
irines tres rigides, héritées des aristo-
téliciens et déformées au fil du temps,
tentent de tourner en dérision ou
méme d'interdire les tentatives des
physiciens visant a donner aux phéno-
menes de la nature des explications
quantitatives simples : Galilée en a été
I'une des dernieres victimes, et la plus
illustre. Cependant, rien n'a pu empé-
cher les lois de la physique classique,
puis quantique, de proposer des cadres
descriptifs et prédictifs extraordinai-
remenl précis a l'univers qui nous
entoure, et ce avec une élégance et
une économie de moyens mathéma-
tiques (lois de conservation, considé-
rations de symétrie, principe d’incerti-
tude, rien de trés compliqué a énon-
cer...méme si les manipulations sont
loin d'étre triviales) qui continuent a
nous stupéfier. Parallelement, la ques-
tion de l'adaptation du monde biolo-
gique a son environnement physique
a €16 magistralement résolue par
Darwin : si des organes et des fonc-
tions biologiques sont apparus, espece
par espece, si bien adaptés a l'envi-
ronnement malgré les changements de
ce dernier au fil des ages (en fait, non
pas malgré ces changements mais
grace a eux), ¢’'est en vertu de la des-
cendance avec modification, autre-
ment dit des actions de la sélection
naturelle et de la machinerie géné-
tique.

La ol la conscience du monde phy-
sique intervient, le probleme reste
délicat. 11 implique le fonctionnement
cérébral. Le premier élément 2a
prendre en considération I'a été par

| Paul AVAN

- Laboratoire de Biophysique

RESUME

De lous lemps la perception que

a de l'univers qui I'entoure Iui a sem-

ment precise, comme Si une adéquation

arfaite existail enire les lois physiques et mathéma-

paiure et la maniere donl I'esprit en rend comple.

puis Descaries, il est bien admis qu'au niveau ultime cette

0se sur des codages arbitraires qui transforment 1'excila-

S sensoriels en activiiés électriques stéréotypées au sein de

s en partie pré-cablés, en partie plastiques. L'adéquation entre

2 et prise de conscience de celle-ci ne serait-elle donc qu'illusion ?

lclionnement des organes perceptifs, dont un géant de la physique,

holiz. a €16 le pionnier au cours du XIX® siécle et qui n'a éié que
(presque) entierement, a apporté un élément de réponse : relative-

fution, ces organes ont acquis des performances fantastiques (il est

de passante élroite) qui leur permettent d’étre des détecteurs

ontieres ultimes de la physique. La découverte des codages et des

les de leur analyse cenirale n'en est qu'a ses débuts, et les résultats

de cel exposé. Celui-ci va se concentrer sur deux outils de choix

véler (ou simplement soupgonner) I'existence d'étapes méconnues
de lanalyse des informations par les circuits cérébraux, et de

rrations qui découlent d’un dysfonctionnement. I s'agit de I'étude

brales locales des aires sensorielles el de leurs troubles réver-

¢ migraineuse. Ces perturbations, connues depuis des siécles,

ne signification nouvelle a la lumiére des neurosciences.

1 pas que théorique ou philosophique : il s'agit de définir

litions optimales de recours a des aides “bioniques” des-

ées a stimuler directement le Systéme nerveux en cas de

A délaillance d'une de ses composantes. Ces conditions
' seront illustrées par I'exemple de I'implan-
fation cochléaire des surdités

René Descartes, un

des premiers a avoir su

le formuler clairement : la percep-
tion du monde extérieur se fait, certes
a travers des organes sensoriels qui
sont des instruments de physique (par
exemple, la dioptrique oculaire faisait
a l'époque de Descartes l'objet de
connaissances précises), mais par le
biais d'activités cérébrales dont la
nature est restée longtemps inconnue
et qui, clairement, sont des illusions,
ne représentant le stimulus initial que
par lintermédiaire de codages en
grande partie arbitraires. Le concept
d'’homoncule, petit personnage mysté-
rieux confortablement installé dans
notre cortex, par exemple le cortex
occipital, récepteur des informations
visuelles, et en train de regarder leurs
projections fidélement reconstituées
grace a la rétinotopie des voies
optiques, ne résout le probleme qu’en
apparence. On est obligé de faire appel
a un deuxiéme homoncule plus petit,
imbriqué dans le cerveau du 1¢ et qui a

protondes.

son tour regarde
les projections, puis un
3¢, un 4¢, ete. Or, les processus
de transmission des influx nerveux
n’étant pas infiniment brefs, on s’apergoit
vite que la procédure entiére, nécessitant
un nombre infini de niveaux d’'analyse,
est vouée a 1'échec. Nous verrons par
la suite que les neurosciences sont
obligées de rechercher d’autres types
de solution.
Le titre du présent article est volontai-
rement absurde. En réalité, on est en
droit de demander deux choses (indé-
pendantes) a un systeme sensoriel :
d'abord, détecter les stimulus phy-
siques au moyen d’organes sensoriels
de haute performance, des instru-
ments de physique hors pair (En cas
de panne ou de défaut, c’est-a-dire de
pathologie, un instrument de physique
surajouté, une orthése ou une prothe-
se, par exemple, pourra partiellement
compenser la déficience organique).
Ensuite, dans la ligne de Descartes et
surtout des neurosciences, nous consi-



dérerons le cerveau comme un ordina-
teur hors pair capable de trier et ana-
lyser l'information transmise par les
voies nerveuses qui le relient aux
organes des sens. Nous essaierons de
montrer que certains cablages et cer-
tains logiciels commencent a étre élu-
cidés, souvent par le fait qu'en cas de
dysfonctionnement, I'analyse du déficit
induit révele par défaut le role qu'avait
I'étape manquante, avant... Et les
capacités du systéme a se reprogram-
mer laissent envisager la suppléance
possible de certains déficits, en géné-
ral avec aide extérieure. Enfin, est-il
suffisant d’avoir de bons instruments
connectés a un bon ordinateur pour
étre un bon physicien ? Nous laisse-
rons le lecteur juge !

XXX X
PERFORMANCES
DES ORGANES
SENSORIELS

Une étude succincte des performances
des organes sensoriels montre aisé-
ment leur extraordinaire sensibilité.
La rétine et la cochlée (organe senso-
riel auditif, fig.1) fournissent les
exemples les plus classiques : la sensi-
bilité des récepteurs visuels rend
possible la détection d'un photon.
La plus petite vibration perceptible
par l'oreille interne de mammifere
(soit une pression acoustique de 2.10°
Pascal aux alentours de 1000 Hertz
chez I'homme, la souris ou le dauphin
ayant des sensibilités équivalentes
mais dans une gamme de fréquences
nettement plus élevée) correspond a
un déplacement des structures récep-
trices du son de I'ordre du dixiéme du
diametre de I'atome d’hydrogene.

D'autres organes sensoriels moins
conventionnels font preuve de perfor-
mances aussi étonnantes, peut-étre
plus puisqu’elles nous dévoilent des
aspects de l'environnement auxquels
nous n'avons pas personnellement
acces (sauf peut-éire les espions). Les
ampoules de Lorenzini dont les canaux
tapissent la peau du requin détectent
un champ électrique de 10® V/cm.
Cette valeur correspond au champ
électrique produit par une pile de 1,5V
dont une €lectrode serait immergée
dans le port de Dunkerque, l'autre a
Biarritz, néanmoins (heureusement),
un requin exige d'autres caractéris-
tiques, notamment spatiales et tempo-
relles, pour reconnaitre comme proie
la source d'un tel signal. La détection
d'infrarouges par certains serpents
repose sur le fonctionnement d'un
organe situé & mi-chemin entre nez et
globes oculaires, qui réagit a une é1é-
vation de lempérature produite par
une proie a sang chaud (10° de plus
que la température environnante),
quand elle passe a 40 cm de distance
ne serait-ce que pendant 0,5 seconde.
Enfin, les chauves-souris chassent
dans T'obscurité totale grace a leur
sens d'écholocation, différenciation
particuliere a partir du systéme audi-
tif, mais qui permet une analyse de
I'espace de nature “visuelle”.

Notons cependant que la sensibilité
des organes sensoriels n'est excellente
qu'au sein d'une bande passante rela-
tivement limitée (20 a 20 000 Hertz
pour l'audition humaine, 0,4 a 0,7
micrometres environ pour les lon-
gueurs d’onde visibles, etc.). Liunivers
physique sétend bien au-dela et
il serait donc prétentieux d'affirmer
le maitriser totalement sans aide
technique.
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UN EXEMPLE

D’ INGENIERIE

AU SERVICE

DES PERFORMANCES
PHYSIQUES,

LA COCHLEE

La cochlée se compose de structures
osseuses et membraneuses complexes
enroulées autour d'un axe 0SSeux
(figs.1, 2). Son anatomie mériterait a
elle seule de longs développements,
toutefois elle est abondamment décrite
et illustrée sur Internet et nous nous
bornerons a recommander les sites de
I'équipe INSERM de Montpellier
(http://www.iurc.montp.inserm.fr/cric/
audition/, dirigée par le Pr. Rémy
Pujol) et le site de Boston http:/
earlab.bu.edu, eux-mémes faisant
référence a de nombreux liens intéres-
sants. Les vibrations sonores animent
I'étrier (S sur la fig.1), petit piston
osseux en contact direct avec les
liquides cochléaires qui transmettent
la pression acoustique a 'ensemble de
la rampe vestibulaire (SV sur la fig.1).
Les cellules sensorielles (mieux
visibles sur la fig.2), qui appartiennent
a l'organe de Corti, sont alignées sur la
membrane dite basilaire, qui sépare la
rampe tympanique (ST, fig.1), en
regard de la rampe vestibulaire précé-
demment citée, du reste de la cochlée.
La membrane basilaire (M, fig.1),
longue de 30 mm environ, parcourt
donc toute la cochlée dans le sens lon-
gitudinal et vibre sous leffet de la
pression sonore dans les liquides
cochléaires. Les cellules sensorielles
auditives, dites ciliées en raison des
prolongements en forme de stéréocils
qui les surmontent (structures en
forme de W bien visibles au niveau des
rangées de cellules ciliées dites
externes —E- sur la fig.2), réagissent a
la vibration de la membrane basilaire
parce que leurs stéréocils sont
défléchis et, une fois défléchis, laissent
passer un flux dions potassium qui
dépolarise les cellules, déclenchant
ainsi les processus qui aboutissent a la
production d’influx nerveux.

Hermann von Helmholtz, le premier, a
proposé une théorie simple et sédui-
sante de l'audition en décrivant la
membrane basilaire comme une batte-
rie de résonateurs pratiquement indé-
pendants, alignés le long des 30 mm de

Fig.1 : Vue au microscope électronique a balayage d’'une cochlée
de mammifere, dont I'enveloppe osseuse a éL€ fenétrée. Les deux
rampes SV et ST sont en continuité par le sommet de la cochlée
(repéré par H), et I'étrier (S) sert a transmettre les vibrations
sonores au liquide de la rampe SV. L'axe vertical marqué VI (pour
‘& paire cranienne”, qui comprend le nerf auditif), marque la
direction générale des neurones ; les 2 fléches obliques montrent
la direction générale de la rampe vestibulaire SV et la zone ol un
implant cochléaire pourrait étre inséré. Ses électrodes stimule-
raient alors directement les neurones du VIII proches.
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Fig.2 : Vue rapprochée au microscope électronique & balayage des cellules
sensorielles d'une cochlée de mammifére. On voil une rangée de cellules
ciliées internes (marquée 1) el trois rangées de cellules ciliées externes

(marquées E).

la cochlée, et de fréquences de réso-
nance régulierement de plus en plus
basses au fur et & mesure que I'on
s'éloigne de I'étrier : ceci parce que la
membrane basilaire, étroite et épaisse
au voisinage de I'étrier, s'élargit et
s'affine régulierement lorsqu'on se

déplace longitudi-
nalement vers son
extrémité distale.
Cette théorie dite
de la tonotopie
cochléaire (ce qui
veut dire : “un son
de fréquence don-
née donne une
résonance a un
endroit  détermi-
né”), explique les
sensations audi-
tives par le fait que
les centres auditifs
attribuent une
hauteur donnée a
un profil donné
d’excitation méca-
nique en fonction
de sa position, ou
ce qui revient au
méme, en fonction de l'identité des
neurones qui ont répondu. La force
sonore est ensuite codée par le
nombre de neurones excités et par l'in-
tensité de leur excitation.

Cette théorie ne présente qu'une diffi-
culté mais elle est de taille : comment
une membrane élastique

amortiszement

de 30 mm de longueur
peut-elle permetire de dis-
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tinguer deux sons de hau-
teurs différentes alors que
cette différence peut ne
1 | pas dépasser 3 pour mille
(ceci correspond a deux
pics de résonance distants

- Fig.3 : Schéma de principe, en
S bas, et courbe de résonance, en
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le facteur de qualité du filtre mis
en jeu), la résonance est amortie
et l'amplitude maximale de
réponse est modeste. En présence
de rétro controle (courbe Q = 10),
l'amortissement étant partielle-
ment compensé, la résonance est
a la fois plus ample et plus fine.
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de moins de 10 micrometres, et pour-
tant distincts !). La réaction de I'astro-
physicien Thomas Gold, en 1948, est
catégorique : on ne peut obtenir de
telles performances de maniére simple
qu'en imitant la technologie des ampli-
ficateurs électroniques alors en vogue,
ceux basés sur le principe de régéné-
ration. Ge principe consiste a renvoyer
au moyen d'une boucle de rétrocontrole
(fig.3) une petite fraction du signal de
sortie d'un résonateur a l'entrée de
celui-ci, avec une phase convenable
(par exemple 180° sur la fig.3 ot I'on a
incorporé un inverseur). Si la phase est
correctement réglée (et cette phase
dépend de la fréquence d’excitation par
rapport a la fréquence de résonance),
méme si la quantité d’énergie en jeu
dans la boucle de rétrocontrole est trés
faible (quelques % de I'énergie totale en
jeu, ajustés par latténuateur de la
fig.3), la résonance subit une énorme
amplification et au terme de ¢e proces-
sus, bénéficie en outre dune finesse
accrue : seules les fréquences trés
proches de la résonance sont amplifiées
car elles seules obéissent a la relation
de phase correcte.

Li'énorme désavantage de ces amplifi-
cateurs dits régénératifs est leur
instabilité : trop de “feedback” entraine
des auto-oscillations ce qui, en
électronique, a fini par étre leur arrét
de mort. En revanche, on peut penser
qu'en biologie, il existe des méca-
nismes de saturation naturels
capables de limiter ou d'éviter 'auto-
oscillation. La réaction du monde de
I'audition a la proposition de Gold a été
I'incrédulité et le manque d'intérét,
faute de connaitre une structure biolo-
gique capable d’'injecter de 1'énergie
mécanique (méme trés peu) a un sys-
téme vibrant, et Gold s’est peu aprés
rendu célgbre en tant qu'astrophysi-
cien dans le domaine des pulsars et de
la cosmologie. C'est seulement autour
de 1985, pres de 40 ans plus tard,
qu'aiguillonnés par David Kemp et ses
résultats montrant des 1978 que de
I'énergie mécanique était bel et bien
produite au sein de la cochlée, les phy-
siologistes de I'audition ont identifié les
structures responsables du rétrocon-
trole : un groupe particulier de cellules
ciliées dites “cellules ciliées externes”,
qui se contractent a la cadence de leur
changement de potentiel de membrane,
donc a celle de la stimulation.

/ Fig.4 : Schéma synoptique dune possible boucle de rétro controle
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cochléaire (si I'existence d’une boucle est prouvée, les détails de son fonc-
tionnement sont encore mal connus). L'élément concerné par la boucle est
une cellule ciliée externe, dont les stéréocils sont défléchis, laissent pas-
ser du courant électrique a la cadence de la déflexion (courant possible
grdce a I'existence de différences de potentiel entretenues par une struc-
ture dite “strie vasculaire”. Cette étape correspond a la transduction
mécano-électrique (ME). Lorsque la cellule voit son potentiel de membrane
modulé, elle se contracte et exerce une force au sein de la cochlée (€tape
de transduction électro-mécanique EM). Cette force aboutit a renforcer
(éventuellement) le son venu de I'extérieur, et d'ailleurs incidemment, une
partie du son produit par la cellule est détectable a I'extérieur sous forme
d’*otoémission acoustique”.



Le principe de rétrocontrole (illustré
pour la cochlée sur la fig.4) assure a
peu de frais énergétiques une résonance
a la fois tres fine et trés intense. Tout
d’abord, lorsque le stimulus extérieur
est proche du seuil auditif, on estime
que lamplification apportée par les
cellules ciliées externes est d'un fac-
teur multiplicatif 100 & 1000 (de sorte
que la courbe donnant la relation entre
excitation externe et amplitude de
vibration de la membrane basilaire se
trouve décalée de 40 a 60 décibels
vers la gauche — fig. 5). C'est pourquoi
les seuils auditifs sont si bas, chez les
mammiféres qui bénéficient de I'action
de leurs cellules ciliées externes, mais
aussi chez d'autres animaux, amphi-
biens, lézards ou tortues : ceux-ci
exploitent peut-étre d’autres types de
rétrocontréle, de nature purement
électrique, ou encore de nature méca-
nique mais mettant en jeu des pro-
téines des stéréocils et non le corps
entier de la cellule sensorielle. La dis-
parition du rétrocontrdle par atteinte
des cellules responsables entraine une
baisse de sensibilité correspondant a
la disparition du gain apporté par la
boucle (fig.4).
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Fig.5 : Relation entre vitesse de vibration et
niveau d'entrée du son en un point de la mem-
brane basilaire cochiéaire. La cochlée normale
se distingue de la pathologique par un décalage
de la courbe de réponse vers la gauche : puisque
le travail des cellules ciliées externes aboutit a
un gain, on obtient la méme réponse que dans
une cochlée abimée avec un niveau d’entrée
moindre (meilleure sensibilit€).

La deuxiéme conséquence du fonction-
nement cochléaire en boucle est au
moins aussi importante que la premiére
et elle en est indissociable puisqu’elle
résulte du méme mécanisme. Elle
concerne cette fois la sélectivité en
fréquences et le pouvoir de discrimina-
tion de l'audition. Sur la membrane
basilaire, deux cellules sensorielles
voisines, bien que distantes de seule-
ment une dizaine de micrometres, peu-
vent donner deux pics de résonance
distincts (fig.6, sur laquelle on
remarque la finesse de la résonance,
orientée vers le bas pour des raisons
techniques, dans une oreille normale.
La perte de l'amplification apportée
par les mécanismes cochléaires en

boucle aboutit a des courbes de sensi-
bilité dégradée et aussi tres élargies).
Parce que sensibilité et finesse de
résonance reposent sur une fonction
correcte des mémes cellules, on comprend
aisément pourquoi les surdités dues
aux lésions des cellules ciliées
externes s'accompagnent systémati-
quement d'une dégradation de I'intelli-
gibilité des sons complexes. Méme si
un appareil auditif externe peut réta-
blir une sensibilité normale en com-
pensant la perte auditive par son
amplification électronique, il ne peut
pratiquement rien contre I'étalement de
la résonance sur la membrane basilaire.
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Fig.6 : Courbe de seuil de réponse d'un neurone
auditif en fonction de la fréquence utilisée pour
le faire répondre. Ce neurone répond pour un
son d'un peu moins de 20 kHz a un niveau de
10 dB environ, quand la cochlée est normale,
mais seulement a 50 dB quand la cochlée a été
abimée. Normalement les fréquences éloignées
de 20 kHz sont trés peu efficaces pour faire
répondre le neurone, parce que la résonance a
I'endroit ol ce neurone est connecté est trés
fine. Aprés Iésion, on voit que la résonance s'est
élargie.
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DE L'ORGANE
SENSORIEL

A LA PERCEPTION
Descartes  écrivait, dans  ses

Méditations (VI ; ATIX, 70), “Dieu pou-
vait établir la nature de I'homme de
telle sorte que ce méme mouvement
dans le cerveau {di a l'agitation des
nerfs du pied}, fit sentir tout autre
chose a l'esprit : par exemple, qu'il se
fit sentir soi-méme en tant qu’il est en
quelque autre endroit entre le pied et
le cerveau... ; mais rien de tout cela
n'elit si bien contribué & la conserva-
tion du corps que ce quil lui fait sen-
tir". Malgré les bizarreries pitto-
resques des concepts cartésiens en
matiere de neurophysiologie (mais
c'est seulement a I'époque d’'Helmholtz
et de son collegue Emil du Bois-
Reymond, au milieu du XIX® siecle, que
la conduction nerveuse a vraiment
commencé a éire correctement décri-
te), cet extrait contient deux idées
fortes : la premiere reprend la notion
d'illusion et de codage arbitraire

F=cN

(fig.7), T'activation d'un récepteur a un
endroit pouvant donner, par une erreur
de codage ou de décodage, lillusion
d'une excitation & un autre endroit. Les
données actuelles sur la plasticité neu-
ronale démontrent que les “cablages”
neuronaux ne sont pas fixes, mais au
contraire se renforcent ou disparaissent
selon qu'ils sont plus ou moins souvent
mis en jeu par le monde extérieur, et des
modifications forcées de connexions
neuronales peuvent, par exemple, faire
“voir” une aire corticale normalement
dévolue a l'audition. La derniére partie
de la citation de Descartes évoque un
raisonnement “a la Darwin” (ce sont les
codages efficaces qui sont sélectionnés),
et le neurophysiologiste et prix Nobel
Gerald Kdelman défend une notion de
Darwinisme neuronal comme élément
important de ce qu'il appelle la biologie
de la conscience.

lllusion

Fig.7 : Extrait des travaux de Descartes
évoquant le traitement d'une image par la
dioptrique oculaire. L'information est alors
codée ; méme si son cheminement respecte le
long des voies optiques un principe rétinoto-
pique, a partir d'un certain stade il faut imaginer
lintervention de mécanismes complexes danalyse
des signaux pour aboutir a la perception, puis
éventuellement a une action appropriée.

Le fait de tirer les conséquences d'une
absence de relation (autre qu'arbitrai-
re) entre stimulus et perception a
conduit a la création de la psychophy-
sique par G.W.Fechner au XIX® siecle.
Au lieu de conclure a la vanité des
efforts visant a chiffrer les sensations,
tout au moins tant qu'on n'en connais-
sait pas les mécanismes (et le détail de
ces mécanismes nous échappe encore
assez largement aujourd’hui), Fechner
a décidé de tester un systéme percep-
tif (par exemple auditif, visuel, olfactif,
gtc.) comme une boite noire : un sti-
mulus donne une sensation de référen-
ce, un stimulus légerement modifié
donne une sensation différente, plus
forte, moins forte, etc, el par compa-
raisons successives la logique de codage
du systeme apparail, méme si les
mécanismes sous-jacents échappent
totalement.

Ce type de méthode permet de révéler
des phénomenes nouveaux. A I'époque



Fig.8 : (a) version couleur d'un paysage ; (b) version en niveaux de gris obtenue & partir de a en sup-

primant les informations de couleur ; (c) version aux contrastes (rés anormaux et niveaux de gris trés
grossiers simulant le résultat d'une achromatopsie centrale.

ol naissaient ces approches psycho-
physiques, on connaissait déja trés
bien les organes sensoriels, notam-
ment la rétine et la cochlée, et dans
ces deux cas grace a I'ceuvre magistrale
d'Helmholtz. Par exemple, la théorie
de la vision des couleurs dite de Young-
Helmholtz explique élégamment la per-
ception des couleurs par I'existence de
trois types de récepteurs (les cones)
possédant trois pics de sensibilité a
trois longueurs d'onde différentes. La
longueur d'onde est le paramétre phy-

sique  détermi-
nant. L'absence
de récepteurs
capables de coder
correctement les
longueurs d'onde
se traduit par une
vision monochro-
me : il s'agit
d'achromatopsie
(d'origine  péri-
phérique). Cette
affection est héré-
ditaire et tres
rare. En gros, les
porteurs vivent
dans un univers
visuel en “noir et
blanc”, assimi-
lable a celui des
possesseurs de
1éléviseurs en
noir et blanc,
donc facilement
simulable en
poussant le régla-
ge de couleur d'un
téléviseur couleur
au minimum
(comparer les
figs. 8a et 8b. En
fait, ces patients
ont aussi, pour

. “® des raisons réti-
niennes, une intolérance a la lumiere
du jour qui domine leurs symptomes
visuels et les rend plus handicapés que
Ceux qui auraient une absence “pure”
de vision colorée).

La théorie de Young-Helmholtz rend
bien compte de telles anomalies.
Pourtant, le poete Goethe, passionné
de physique et de psychophysique,
dans son ouvrage “Farbenlehre”, sentait
intuitivement que cetie explication
n'abordait qu'une partie de la réalité et

tendait a faire oublier trop vite le role
des circuits neuronaux et des codages
centraux. Maladroitement, Goethe a
alors attaqué vivement les tenants
d'une théorie physique de la vision, en
tentant de déconsidérer I'approche a
base de longueur d'onde, inspirée de
Newton. La crédibilité de Goethe en
tant que physicien en a plus souffert
que celle de Newton. Pourtant,
Helmholtz est toujours resté trés bien-
veillant devant les prises de position
de Goethe, et indulgent pour ses exces
ou ses expériences méthodologique-
ment incorrectes. En tant que témoin
et acteur des premiers pas de la psy-
chophysique, Helmholiz se doutait lui
aussi que les processus centraux du
traitement de linformation visuelle
incluaient des étapes encore mal docu-
mentées, concernant plus l'informa-
tion codée que le traitement initial, de
nature physique, effectué par les
récepteurs sensoriels. Il était bien
admis, notamment, que le phénomene
de “constance” des couleurs qui nous
fait reconnaitre une orange bien mfre
sans erreur méme sous des éclairages
dont la distribution des longueurs
d’'onde peut varier largement, devait
impliquer des fonctions d'analyse en
aval de la rétine.
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PERTURBER

LE CERVEAU

POUR DECORTIQUER
SES LOGICIELS

Deux moyens ont été beaucoup utilisés
pour tenter de démonter les processus
cérébraux de traitement de I'informa-
tion. Le premier utilise la survenue de
certaines 1ésions cérébrales (par
exemple, consécutives a un accident
vasculaire ou a un traumatisme). Les
destructions les plus instructives doi-
vent étre focales, bien localisées. Elles
sont malheureusement largement irré-
versibles. Alors qu'autrefois, seule
l'autopsie finissait par révéler I'exacte
position et étendue des l1ésions, I'ima-
gerie moderne (tomographie X, IRM,
tomographie par émission de positons)
permet de délimiter précisément l'aire
corticale atteinte. La symptomatologie
renseigne sur le role de I'aire endommagée.
Par exemple, le neurologue New
Yorkais Oliver Sacks rapporte, dans
son livre “une anthropologue sur Mars”
le cas étrange d'un artiste peintre qui
perd subitement la vision des couleurs
a la suite d’'un accident de la circula-
tion, peut-étre dil & un accident vascu-
laire cérébral. Cet accident bouleverse
sa vie professionnelle, mais la préci-
sion des connaissances du patient
dans le domaine de I'image et de la
couleur, et sa volonté de comprendre
les mécanismes de ce qui lui arrive
fournissent au neurologue un ensemble
d'observations riche d’enseignements.



La 1ésion dont le malade est victime
est précisément circonscrite a laire
corticale V4, et I'achromatopsie qu’elle
entraine n'a rien a voir avec la clas-
sique achromatopsie périphérique
précédemment évoquée. La vision de
ce malade ne correspond pas a ce qui
se passerait en cas de confusions de
longueurs d'onde, comme cela arrive
quand les cones de la rétine ne fonc-
tionnent pas correctement : on ne peut
pas la décrire en déréglant le réglage
de couleur d'un écran de télévision
(comparer les figs.8b et 8c, cette
derniére tentant de reproduire les
impressions décrites par un malade
comme celui dont nous parlons). Entre
autres, le malade se plaint de ce que
sa perception des contrastes a subi, de
pair avec la perte de sensation de
couleur, des altérations profondes.
Il percoit les blancs comme systémati-
quement “sales”. Liéchelle de nuances,
entre le plus clair et le plus sombre,
ne comporte que quelques pas. Par
ailleurs, malgré sa connaissance théo-
rique des nuanciers, et des regles
d'utilisation et d'association des
couleurs, il ne parvient plus a réaliser
un tableau correct aux yeux des obser-
vateurs normaux. Petit a petit cepen-
dant, le sujet se remet a réaliser des
ceuvres colorées (pour ses clients,
puisque pour lui cela n’a plus qu'un
sens théorique), mais en modifiant
complétement son style et sa palette.
[Jexplication des anomalies percep-
tives d'un tel sujet ne peut pas reposer
sur la théorie de Young-Helmholtz. En
cela I'intuition de Goethe étail exacte :
les fonctions du cortex ajoutent
plusieurs étages de complexité, de
codages et décodages, a l'information
fournie par les organes sensoriels. Il
reste a élucider ces codages et ces
étapes, el la neurophysiologie n’en est
qu’au début de ce travail.

Des informations complémentaires
viennent des situations ou l'activité
cérébrale est perturbée, mais cette
fois de manigre réversible et sans dan-
ger pour la santé. Les migraines
fournissent des observations tres
complexes, tres variables d'un individu
a l'autre ou méme d’une crise a 'autre
chez un sujet donné. La teneur de ces
observations est documentée depuis
longtemps (bien que le diagnostic
initial ne soit pas toujours effectué
sans errements), mais leur significa-
tion sur le plan du fonctionnement des
neurones et des aires corticales ne
commence qu'a émerger. La forme la
plus typique de migraine comporte la
survenue d'hallucinations, souvent
visuelles mais pas nécessairement, qui
précedent I'apparition d'une céphalée,
en principe localisée d'un coté comme
I'évoque le terme migraine, mais pas
toujours (le mal de téte peut méme
étre si discret qu'il passe inapercu). Le
symptome visuel le plus classique est

la bolte cranienne dun
animal d’expérience est
ouverte de sorte qu'un
volet osseux est remplacé
par un volet transparent
de taille équivalente.
La partie superficielle
du cortex sous-jacent
est alors bien visible :
cela peut étre le cortex
occipital, si l'on s'inté-
resse aux stimulus
visuels. Au moment de
soumettre I'animal (éveillé,
I'ensemble des opérations
est parfaitement indolore)
aune série de stimulations
(par exemple il est installé
devant un écran d’ordi-
nateur et effectue une
tache pour laquelle il a
¢té conditionné, par
exemple repérer un sti-
mulus ad hoc qui lui
donne droit a une récom-
pense), on injecte dans

Fig.9 : Simulation de I'effet d'un scotome scintillant sur la vue d'un le liquide cérébrospinal

paysage. (en fait la zone grisée centrale passe inapercue du sujet
migraineux en crise : elle n'existe plus, purement et simplement).

le scotome scintillant, consistant en la
disparition pure et simple d'une région
de T'espace, plus ou moins grande et
plus ou moins centrée, et a I'apparition
d'une bordure brillante, crénelée, fluc-
tuant rapidement dans le temps (pou-
vant ressembler par exemple & une
guirlande de Noél, voir la fig.9). La
région de l'espace absente a réelle-
ment “disparu” de la conscience du
sujet, qui ne se doute de sa présence
que parce qu'elle réapparait subite-
ment si le sujet déplace son regard (ce
curieux phénomene correspond a celui
décrit par Lewis Carroll lorsque Alice
rencontre le chat du Cheshire, qui dis-
parail au cours de leur conversation
en ne laissant que son sourire qui flotte
dans l'espace — Lewis Carroll, souf-
frant de migraines de maniere chro-
nique, a utilisé un grand nombre de ses
symptomes comme base des aventures
d’Alice, renconires de géants, de
nains, distorsions de l'espace, etc).
Il faut noter que l'origine exacte des
migraines reste floue méme si I'on sait
quelles correspondent a des varia-
tions transitoires indues de l'activité
des neurones concernés, qui entraine
leur réponse en I'absence de stimulus
physique extérieur, ou au contraire
leur absence de réponse malgré la pré-
sence d'un stimulus physique extérieur.
Les zones neuronales concernées se
déplacent de proche en proche jusqu’a
ce que, au bout d'en général une ving-
taine de minutes, tout soit rentré dans
I'ordre. Ce phénomene de scotome
scintillant devient intéressant a la
lumiere d’observations neurophysiolo-
giques récentes. On peut en effet
visualiser I'activité d'une zone cortica-
le en procédant de la maniére suivante :
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une certaine quantité
d'une molécule dont la
fluorescence dépend du
potentiel électrique environnant.

La lumiere émise par la zone corticale
sous observation dépend donc du
potentiel de membrane, donc de l'acti-
vation ou non des neurones superfi-
ciels (on sait que le cortex est organi-
sé en colonnes, donc l'activation super-
ficielle renseigne aussi sur l'activité plus
profonde de la colonne concernée). Bien
que la lumiere & détecter soit de tres
faible intensité, les capteurs actuels
permettent de recueillir une série com-
plete de données sur plusieurs micro-
metres carrés a cadence trés élevée,
de l'ordre de plusieurs points par mil-
liseconde dans certaines configura-
tions expérimentales. On peut alors
cartographier les zones du cortex
(occipital dans l'exemple choisi) qui
s'activent préférentiellement selon tel
ou tel type de stimulus (exemple
fig.10, d'aprés les travaux de Blasdel
et coll. & Boston). Dans certaines
conditions, on voit apparaitre des
zones d'activité spontanée dont la
frontiere avec d’autres zones voisines,
qui pour leur part sont inactivées,
dessine une bordure crénelée, rapide-
ment fluctuante dans le temps et qui
se déplace lentement dans le champ
visuel jusqu'a disparaltre aprés
quelques minutes. Ce scénario évoque
irrésistiblement celui d'une migraine
avec scotome scintillant, et nous
apprend que ['hallucination d'une
migraine, qui n'a pas de corrélat phy-
sique extérieur (c'est pourquoi c’'est
une hallucination) a bel et bien un
corrélat physique interne. Autrement
dit les illusions de Descartes ne sont
plus des illusions si on inclut dans le
systéme physique la géographie des
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lant de maniere sim-
plifiée le fonctionne-
ment de lorgane
auquel il doit se sub-
stituer. Cette simula-
tion doit étre simpli-
fiée, ne serait-ce que
parce qu'une cochlée
normale posséde plus
de 3 000 canaux de
traitement paralleles
différents (un canal
étant constitué dune
cellule  sensorielle
dite ciliée interne et
des cellules ciliées
externes de son voisi-
nage), canaux reliés a
plus de 20 000 neu-

Fig.10 : Cartographie du cortex occipital d’'un singe montrant I'activation rones auditifs. alors
des colonnes de neurones lorsque I'animal regarde des cibles paralléles
orientées différemment (couleurs différentes selon les activations, les

qu'un implant typique

fleches montrant les orientations présentées) (d'aprés Blasdel, Boston, Conmen.t acpuelle_l,nent
1992 ~ voir une description plus précise a I'adresse Internet suivante, UD€ quinzaine d'elec-

http-//www.psc.edu/science/ Miikulainen/Miikul-vis.html/ .

neurones corticaux. L'analyse des
autres illusions des crises migrai-
neuses (visions pointillistes,
mosaiques, anamorphoses, etc) peut
aboutir a donner des informations
supplémentaires concernant les diffé-
rentes étapes qu traitement de I'ima-
ge dans le cerveau.
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STIMULER LE CERVEAU
POUR COMPENSER LES
DEFAUTS SENSORIELS
PERIPHERIQUES

G’est dans le domaine auditif que les
tentatives visant a implanter des élec-
trodes de stimulation directement sur
le nerf primaire ou les voies nerveuses
ascendanies onl été menées le plus
101, dans le cas (le plus fréquent) ol le
déficit sensoriel est dli & une absence
de fonctionnement de l'organe récep-
teur (I'instrument de physique dont
nous parlions dans la premiére partie
du texte). L.implant cochléaire (dont la
conception a été suivie par celle de
l'implant du tronc cérébral), est
constitué de deux parties. La partie
interne est mise en place de maniére
chirurgicale définitive aussi prés que
possible ou au contact des structures
nerveuses. Gelles-ci répondent a des
impulsions- électriques transmises de
I'extérieur par une antenne, au lieu de
répondre naturellement a l'action des
cellules sensorielles. Linstrument de
physique destiné & suppléer I'organe
sensoriel se trouve maintenant a 1'ex-
térieur dans un petit boitier, ¢’est un
ensemble constitué d’'un microphone,
d'un convertisseur qui numérise les
signaux recus et d'un processeur infor-
matique. Gelui-ci calcule en temps réel
la répartition de 'activité qu’il est sou-
haitable de communiquer aux voies
auditives du sujet implanté, en simu-

trodes fonctionnelles,
donc une quinzaine de
canaux de traitement.
Le principe de fonctionnement de 1'or-
gane auditif (naturel ou artificiel) est
représenté sur la fig.11. Un signal
acoustique extrait d'une phrase pro-
noncée par un locuteur moyen est a
peu prés stable si la fenétre d’analyse
est assez bréve (typiquement, 10 milli-
secondes). On peut alors calculer son
spectre en fréquences (par transfor-
mation de Fourier). Lorsque le son
correspond a un phoneme voisé (une
voyelle ici), son spectre fait ressortir
des pics caractéristiques (celui a la
plus basse fréquence correspond au
fondamental de la voix du locuteur,
c'est-a-dire a la fréquence de vibration
de ses cordes vocales, les autres sont
peu nombreux et s’appellent les for-
mants). Ce sont des multiples entiers
de la fréquence fondamentale, et leurs
numéros d'ordre définissent la voyelle,
et permettent son identification. Il suffit
que le processeur active, pendant le
temps ol le son traité est présenté, les
¢électrodes en regard des zones habi-
tuellement excitées (15 pour le fonda-
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mental de la fig.11, et 11 et 7 pour les
deux formants), et la tonotopie
cochléaire habituelle donne Ia relation
entre fréquence et position ol I'excita-
tion doit étre maximum.

Un implant cochléaire permet a un
sujet adulte récemment devenu sourd
profond de récupérer souvent une tres
bonne communication auditive, et ce
trés rapidement, méme si les sensa-
tions décrites sonl nettement diffé-
rentes de celles ressenties avant la
survenue de la perte auditive. En
revanche, la pose dun implant
cochléaire chez un enfant atteint d’'une
surdité profonde dite prélinguale,
c'est-a-dire survenue avant I'Age
auquel, chez un enfant entendant, I'ac-
quisition de la parole et du langage
maternel se font de maniére automa-
tique, ne dispense aucunement d'une
longue période d'éducation auditive.
Au cours de cette période, l'enfant
apprend a “décoder” les informations
transmises par l'implant aprées avoir
été traitées par le processeur. Sans
entrer dans les détails, on sait qu'il
existe dans le développement cérébral
en général, et des aires corticales
dédiées a l'audition et au langage en
particulier, des périodes critiques en
dehors desquelles les acquisitions,
bien que restant possibles, sont beau-
coup plus lentes et difficiles.

En résumé donc, et en conclusion (pro-
visoire) a l'analyse de ce type de
méthode, il est démontré que I'on peut
substituer a un “instrument de phy-
sique”, ¢'est-a-dire un récepteur sen-
soriel, un appareil électronique de
suppléance, et malgré les perfor-
mances trés limitées de ce dernier
(que les concepteurs ne nous en
veuillent pas trop, nous comparons ici
les performances de leurs inventions a
un étalon redoutable, celui de la
Nature), le systeme nerveux central
fait preuve de sa plasticité et adapte
rapidement ses analyses, des lors qu'il
a une connaissance préalable solide
des signaux a traiter (dés lors qu'il
maitrise sa langue maternelle, dans le
cas dun sujet  sourd).
Cependant, si le systéme ner-
veux central regoit des infor-
mations appauvries et, de plus,
n'a pas encore appris a maitri-
ser le signal concerné, c’est
seulement lors de périodes
favorables (précoces) et de
maniere encadrée avec des
personnes spécialisées dans la
rééducation que sa capacité de
plasticité peut s’exprimer au
mieux. En dehors de ce cadre,
on risque des déceptions.

Fig.11 : (haut) : specire en fréquences
d'une voyelle ; (bas) schéma montrant,
sur un implant cochiéaire, les posi-
tions des électrodes activées par la
voyelle ci-dessus.
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Les cellules souches sont des cellules
indifférenciées, issues du développe-
ment embryonnaire et qui peuvent se
maintenir au sein des tissus animaux et
humains pendant toute la vie. Leur évo-
lution est controlée par les conditions
de leur environnement physico-
chimique. C'est ainsi que, suivant
les cas, elles peuvent rester
a l'état quiescent, ou se multiplier,
ou subir une morphogenése conduisant
a des cellules différenciées, spéciali-
sées, telles les cellules nerveuses,
musculaires, osseuses, sanguines, etc.
Elles constituent donc un stock poten-
tiel de cellules de remplacement des
cellules malades ou usées qui pourrait
étre exploité a condition de savoir les
controler.

Des cellules souches embryonnaires
ont été isolées chez la souris au début
des années 80. Il a fallu attendre 1998
pour que les cellules souches embryon-
naires humaines soient identifiées. De
méme, ont été découvertes récemment
des cellules souches chez les adultes.
Depuis, les avancées se multiplient, au
point que la presse, qu'il s'agisse de la
grande presse d'information ou des
journaux de vulgarisation scientifique,
s'est emparée du phénomene et il n'est

guere de semaine ol ne paraisse
quelque titre a sensation.

Get article examine quelques avancées
et différentes perspectives dans le
domaine des cellules souches. Les der-
niers résultats sont replacés dans 1'en-
semble des acquis de la biologie du
développement, ¢'est-a-dire de ce qui a
longtemps constitué les fondements de
I'embryologie, une discipline tres
ancienne puisqu'elle a déja connu une
heure de gloire a la fin du XIX® siecle et
dont on verra qu'elle est toujours
é¢tonnamment vivante. On souligne
également que les derniers résultats
ont apporté quelques surprises remet-

tant en question des acquis que 1'on
croyait inébranlables. Enfin, on essaie
de tempérer les espoirs mis dans ces
nouvelles techniques, espoirs qui, bien
que réels, ne sont pas pour demain et
ne vont pas sans poser de sérieux pro-
blemes, peut-éitre les plus difficiles
que le genre humain ait eu a résoudre
jusque la avec ceux qui concernent les
modifications de notre patrimoine
héréditaire.

Quelques excellentes mises au point
ont paru dans les revues scientifiques
internationales. On pourra les consul-
ter avec profit (voir bibliographie,
références 3, 4, 7, 8)
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Fig. 1: Cycle de développement d'un organisme. L'exemple choisi est celui de la grenouille, un Vertébré
dont I'embryogenése est connue dans les moindres détails. On repérera, aprés la fécondation, la phase
de segmentation caractérisée par d'incessantes divisions cellulaires permettant de passer a des stades
de 2, 4, 8, 16, 32, eic. blastoméres, la phase de gastrulation au cours de laquelle se différencient les
cellules de I'ectoderme, du mésoderme et de I'endoderme formant des feuillets se succédant de I'exté-
rieur a l'intérieur de I'embryon et celle d'organogenése au cours de laquelle se constituent les organes
et se modéle le corps du futur individu. Ce schéma est valable pour de nombreux organismes. 1l peut
différer dans le détail d'un groupe a l'autre (voir le cas des Mammiféres). (Extrait de S. F. Gilbert,
Biologie du développement, p. 5, avec I'aimable autorisation de De Boeck Université).
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RAPPELS SUR

LE DEROULEMENT

DU DEVELOPPEMENT
EMBRYONNAIRE

ET LA DIFFERENCIATION
CELLULAIRE (1, 2)

Le développement est peut-étre un des
processus les plus fascinants de la bio-
logie des organismes pluricellulaires.
C'est, en effet, ce processus qui per-
met de passer d'une cellule unique,
'ceuf fécondé, & un organisme consti-
tué de quelques millions ou milliards
de cellules (quelques 50 000 milliards
chez 'espéce humaine), différenciées
en environ 200 types distincts dont les
grandes catégories les plus connues
sont les cellules nerveuses, osseuses,
musculaires, sanguines. Le développe-
ment embryonnaire (fie.l) est donc
caractérisé par des phénomeénes de
prolifération cellulaire et de différen-
ciation cellulaire. 11 s'y adjoint un troi-
sieme processus dit de morphogenése
ou prise de forme du corps, qui est
extrémement complexe. Nous envisa-
geons ici le phénomeéne de différencia-
tion cellulaire et dans une moindre
mesure, celui de prolifération.

Au tout début du développement, I'ccuf
fécondé se divise un certain nombre de
fois (phase dite de segmentation) pour
donner 2, 4, 8, 16, 32, 64, etc. cellules
appelées blastomeéres. Ces cellules
sont tout a fait indifférenciées. Elles
contiennent encore toutes les potentia-
lités du futur individu et de ce fait sont
dites totipotentes. La totipotence de
ces cellules a été démontrée depuis
prés de cent ans par des expériences
mettant en évidence la possibilité
de régulation embryonnaire (fig.2).
Ces expériences consistent a séparer
les premiers blastomeéres et on consta-
te alors que chacune des cellules
isolées peut donner un individu complet.
C'est ce phénomene de régulation
qui explique l'existence de vrais
jumeaux.

@
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massif cellulaire interne

/1N

ectoderme

mésoderme

CELLULES TOTIPOTENTES

CELLULES PLURIPOTENTES

endoderme CELLULES MULTIPOTENTES

-
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LIMITEES
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CELLULES SPECIALISEES

// cel épithél.dig.

1
cel.musc./cel.0ss./ cel.sang.

Fig. 8 : Schéma illustrant la restriction progressive des potentialités cellulaires au cours de I'embryogenése.
Le massif cellulaire interne & partir duquel sont isolées Ies cellules ES n'existe que chez I'embryon de
Mammifére. Seules quelques grandes voies de différenciation sont évoquées, par exemple pour I'ecto-
derme la dichotomie cellules nerveuses (neurone) ! cellules de I'épiderme (cel. épid.) (fléches). Deux
grands dérivés (fleches) proviennent de I'endoderme : I'épithélium digestif (cel.épithel.dig.) et I'épithé-
lium respiratoire (non représenté). Les dérivés du mésoderme sont trés nombreux et n'ont pu étre tous
représentés : seules figurent les cellules musculaires (cel. musc.), osseuses (cel. 0ss.) el sanguines

elles-mémes trés diversifiées (cel. sang.).

S5i le début du développement est
caractérisé par une simple proliféra-
tion cellulaire, des groupes de cellules
ne tardent pas a se déplacer les uns
par rapport aux autres pour former
des nappes de cellules qui se superpo-

Fig. 2 : Expérience démontrant la propriété de
régulation embryonnaire.

Cette expérience dite de régulation des défi-
ciences (perie de malériel embryonnaire) a éL6é
réalisée chez la grenouille. Lorsque I'on sépare
les deux premiers blastoméres (ici au moyen
d'une ligature) chacun évolue pour son comple et
donne un organisme complet : on dit que ces
cellules sont totipotentes (A). Au stade 4 blasto-
meres (B), deux cellules sont encore totipotentes
mais les deux autres ne le sont plus, ne donnant
qu'un amas de cellules incapable d'évoluer.
De semblables expériences ont été menées dans
d'autres groupes y compris les Mammiféres.
(Modifié d'aprés A. Le Moigne, Biologie du
développement, p. 134, Dunod - Paris - 2001.
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sent en allant de 1'extérieur a 1'inté-
rieur de l'embryon constituant ainsi
trois feuillets cellulaires, appelés res-
pectivement ectoderme, mésoderme et
endoderme. Cette étape est dite de
gastrulation. G'est une premiére diffé-
renciation et les cellules ne sont plus
totipotentes. Cette étape est considé-
rée comme fondamentale car les déri-
vés des cellules de l'ectoderme, du
mésoderme et de l'endoderme sont
bien distincts : 1'ectoderme va donner
le systeme nerveux et I'épiderme, 1'en-
doderme est a l'origine de l'appareil
digestif et de l'appareil respiratoire
(tout au moins dans leurs constituants
internes : les épithéliums), le mésoder-
me donnant tous les autres tissus et
organes (fig.3). Ce schéma est valable
pour de nombreux groupes animaux,
en particulier tous les Vertébrés. Mais
chez les Mammiféres, une petite
complication survient du fait de I'implan-
tation de 1'embryon dans 1'utérus.



Chez les Mammiferes en effet (fig.4),
suite & la phase de segmentation et
avant que s'effectue la gastrulation,
intervient une premiere différenciation
entre une assise de cellules externes
qui enveloppent 'embryon et un massif
cellulaire interne. L'assise externe
(trophectoderme) va donner les tissus
permettant a l'embryon de s'implanter
el ne participera en aucune fagon a la
formation du corps proprement dit. Le
corps avec ses différents tissus et
organes va s'édifier a partir du massif
interne apres qu'il ait subi le proces-
sus de gastrulation. Ses cellules ne
sont plus totipotentes car elles ne peu-
vent plus donner les constituants du
trophectoderme, elles sont dites pluri-
potentes parce qu'a l'origine de
toutes les cellules du corps de 'adulte.
Un tel embryon ayant atteint ce stade
est appelé blastocyste. C'est a ce
moment la qu'il s'implante dans 1'utérus.
Dans la suite du développement, la dif-
férenciation cellulaire va progresser.
Les cellules ne seront plus pluripo-
tentes mais dites multipotentes tant
qu'elles donneront plusieurs types de
dérivés. Les cellules ecto-, méso- et
endodermiques mises en place au
cours de la gastrulation peuvent étre
considérées comme multipotentes.
Puis au fur et a mesure que les jeunes
organes se forment, les cellules
s'orientent de plus en plus vers leur
destin définitif, leurs potentialités se
restreignent (cellules a potentiali-
tés restreintes) pour devenir des
cellules spécialisées qui prennent des
formes et des structures particuliéres
au cours d'une morphogenese caracté-
ristique (fig.3). Leurs polentialités de
construction (potentialités morphogé-
nétiques) sont définitivement expri-
mées. En principe, ces cellules ne peu-
vent plus revenir en arriere. Elles vont
vivre un certain temps, variable sui-
vant les types, puis s'user et mourir.
De méme, il semblait bien, jusqu'a
présent, qu'aprés le développement
embryonnaire de nouvelles cellules ne
pouvaient plus se différencier pour
remplacer les cellules manquantes,
sauf le cas bien connu des cellules
sanguines, des cellules de la peau, de
I'épithélium intestinal. 11 paraissait
clair que les cellules nerveuses et les
cellules musculaires ne pouvaient pas
se renouveler. Les cellules souches
sont venues bouleverser ce tableau.
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LE CLONAGE
EMBRYONNAIRE :
POURQUOI EST-IL
POSSIBLE, COMMENT
LE REALISER ?

Du point de vue des mécanismes géné-

tiques qui sous-tendent la différencia-
tion cellulaire, on sait maintenant

Fig. 4 Premiers stades du développement de I'embryon de Mammifére (embryon humain).

L'ceuf humain, de petite taille (de l'ordre du 1/1(f de mm), présente plusieurs particularités. Il est entouré
d'une épaisse membrane, la membrane pellucide (mp) dont il ne se débarrasse qu'un peu avant
l'implantation (F). Lorsqu'il est expulsé de I'ovaire, il emporte une assise de cellules folliculaires,
visibles a la périphérie, qui se dissocient en D. Aux stades blasiocyste primaire (E) et blastocyste libre
(F), I'embryon se creuse d'une cavité le lécithocoele (1) ; il est entouré d'une assise de cellules utilisées
pour I'implantation dans I'utérus, le trophoblaste (t) et d'un massif cellulaire interne (mci) dont les
cellules, pluripotentes, constitueront le corps de I'embryon. Les cellules ES sont isolées & partir de ce
massif cellulaire. A : fécondation ; B : stade 2 blastomeéres (30 heures) ; C : 4 blasioméres (40-50h) ;
D ; 16 blasiomeres (4 jours) ; E : blastocyste primaire ; F : blastocyste libre (5 jours). (Modifié d'aprés
A. Le Moigne op. cit., p. 109, Dunod - Paris - 2001).

depuis une bonne quarantaine d'an-
nées que les noyaux des cellules qui
restreignent leurs potentialités en pas-
sant du stade totipotent a 1'état de cel-
lules spécialisées conservent tous
leurs génes potentiellement fonction-
nels, méme s'ils ne les expriment pas.
La différenciation est contrdlée par un
jeu trés complexe d'activations et
d'inactivations de genes mais ces
dernieres ne sont pas, semble-t-il,
irréversibles. Ces acquis fondamen-
taux ont €té obtenus grace a des expé-
riences de transplantation nucléaire
ou transfert de noyaux.

Historiquement, ce sont les américains
Briggs et King qui en 1952 ont réussi
les premiers cette expérience chez la
grenouille. Des ovocytes (cellules

ERIENCE .
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sexuelles matures mais non fécondées)
ou des ceufs fécondés ont été débar-
rassés de leurs propres noyaux au
moyen d'un microcrochet ou par une
fine irradiation UV puis ils ont regu,
par injection au moyen d'une micro-
pipette un noyau prélevé chez un indi-
vidu plus 4gé donc correspondant a
une cellule qui a restreint ses poten-
tialités de différenciation. On a utilisé
différents noyaux prélevés chez des
embryons de plus en plus 4gés puis
chez des larves. Dans tous les cas,
on a obtenu une certaine proportion
d'individus complets et normaux.
L'expérience marche mais pas A
100 % (fig.5), on reviendra sur ce
point important.

Ces premiers résultats ont été large-
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Fig. 5 : Protocole expérimental de clonage par transplantation de noyaux

Aprés destruction du matériel nucléaire d'un ceuf, un noyau prélevé dans un
tissu différencié (intestin) est injecté. L'opération, effectuée sur plusieurs
ceufs a partir d'un méme donneur, permet d'obtenir des clones reproductifs,
mais elle ne réussit pas a 100%. Des marqueurs génétiques ont 616 utilisés
(race a 1 nucléole dans le noyau et race a 2 nucléoles) pour démontrer que
c'est bien le noyau du donneur qui a servi au développement. (Extrait de S.F.
Gilbert, op.cit. p.43 avec I'aimable autorisation de De Boeck Université).
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Fig. 6 : Protocole expérimental de clonage par transplantation de noyaux chez les Mammiféres.

La petite taille de I'ceuf oblige a travailler sous un microscope. L'ceuf, trés fragile, est maintenu au moyen
d'une pipette de contention bien visible en D. Une micropipette est approchée (A) et sert a aspirer le
matériel nucléaire de I'ceuf (B), puis un noyau est déposé (C) et sera ensuite iniégré dans I'ceuf (D).
(Extrait de S.F. Gilbert, op.cit. p.45 avec I'aimable autorisation de De Boeck Université).

ment confirmés dans les années 70 par
Gurdon (fig.5) qui a montré, en outre,
que des noyaux prélevés dans des cel-
lules spécialisées de la larve permet-
taient aussi d'obtenir des développe-
ments normaux, toujours chez la gre-
nouille. I1 n'y a donc pas de "spéciali-
sation nucléaire" au cours de la diffé-
renciation. Mais, ce n'est pas tout. Si
I'on préléve plusieurs noyaux chez un
méme individu et qu'on les transplante
dans différents ceufs on obtient une
série d'individus tous strictement iden-
tiques au parent qui a fourni les
noyaux et identiques entre eux : on a
ainsi réalisé un clone et plus précisé-
ment ce que l'on appelle maintenant
un clone reproductif.

Une démonstration semblable a été
longue & obtenir chez les Mammiféres,
en partie probablement parce que le
choix de la souris comme matériel
expérimental, pour une fois n'était pas
le bon. Finalement un résultat tres
remarquable a été obtenu en 1997 a
I'Institut Roslare d'Edimbourg par
'équipe de lan Wilmut. A partir de
noyaux de cellules de glande mammaire
d'une brebis adulte transférés dans
des ovocytes non fécondés et énucléés
a été générée une descendance viable,
dont la trés célebre Dolly. Le protocole
expérimental est semblable & celui mis
en ceuvre chez la grenouille si ce n'est
que la faible taille de I'ceuf (de 1'ordre
du 1/10 de mm) oblige & opérer sous un
Microscope avec un micromanipulateur
(fig.6). Toutefois si le résultat brut est
satisfaisant, il est statistiquement
décevant avec un taux d'échec trés
élevé : plusieurs centaines d'ceufs
injectés pour obtenir un individu viable.
Cette derniere remarque doit rester
présente a l'esprit lorsque 1'on parle
de clonage reproductif chez I'homme,
indépendamment de tous les aulres
problémes trés graves que poserait

cette application. Théoriquement, un
tel clonage est possible dans l'espéce
humaine. Il est pour le moment interdit
dans de nombreux pays, dont la France
en vertu de la loi de bioéthique de
1994. Pourtant, récemment (novembre
2001), une premiere réussite a éLé
annoncée par la firme américaine
Advanced Cell Technology. Pietre
résultat sur le plan technique, les
embryons n'ayant pas dépassé le stade
de 6 cellules mais joli coup médiatique
et semble-t-il financier. Cela en dit
long sur ce que pourrait représenter a
l'avenir la "marchandisation du corps
humain" comme en parle si justement
Jean-Frangois Mattéi.

On parle également maintenant de
clonage thérapeutique. Cette question
est examinée plus loin a propos des
cellules souches embryonnaires.

XXX X

LES CELLULES
SOUCHES
EMBRYONNAIRES

On appelle cellules souches embryon-
naires des cellules obtenues & partir
de jeunes embryons de Mammiféeres au
stade blastocyste, qui peuvent &tre
établies en cultures de cellules de
longue durée et qui peuvent étre, soit
maintenues a 1'état indifférencié, soit
orientées vers certaines différencia-
tions cellulaires. Il s'agit d'une défini-
tion restrictive puisque ce terme, tel
qu'il est utilisé, ne concerne que des
cellules isolées in vitro, maintenues dans
des conditions expérimentales définies.

Les premieres cellules souches
embryonnaires ont é1é obtenues il y a
20 ans, chez la souris, la méme année
(1981) par les groupes de Evans d'une
part et de Martin et Kaufman d'autre
part. Ce sont les cellules de massifs
cellulaires internes d'embryons au
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stade blastocyste qui ont €té mises en
culture in vitro et maintenues a 1'état
indifférencié mais capables de proliférer
a condition de les cultiver, soit sur
une couche de cellules conjonctives ou
fibroblastes, soit en présence d'un
facteur de croissance, le Leukemia
Inhibitory Factor (ou LIF). Ces cellules
ont 6té appelées cellules ES (pour
Embryonic Stem cells) (fig.7).

Lorsque I'on change les conditions de
culture, par exemple en retirant le LIF,
les cellules se regroupent pour donner
de petites masses sphériques, ressem-
blant & un embryon et appelées corps
embryoides (fig.7). Au sein de ces
corps embryoides, les cellules se
différencient suivant une séquence
rappelant ce qui se passe dans le dévelop-
pement normal mais avec des varia-
tions imprévisibles. Beaucoup de
recherches ont été menées pour
essayer de contréler et orienter cette
différenciation. Des résultats appré-
ciables ont été obtenus en utilisant
différents types de molécules bien
connues pour étre impliquées dans les
controles du métabolisme cellulaire,
en particulier certains facteurs de
croissance. Dans I'exemple décrit dans
la fig.7, une séquence de facteurs de
croissance dans laquelle intervient,
entre autres, le facteur de croissance
fibroblastique et le facteur de crois-
sance épidermique permet de diffé-
rencier des cellules nerveuses de
type astrocytes et oligodendrocytes.
D'autres combinaisons générent des
adipocytes, des hématies (érythro-
cytes), des macrophages, etc.

Pouvoir différencier a volonté diffé-
rents types de cellules spécialisées
est, a 1'évidence, trés précieux si ces
cellules peuvent étre réimplantées
pour remplacer des cellules malades,
usées, ou manquantes soit de maniére
congénitale (défaut génétique), soit
parce que certaines cellules mortes ne
peuvent étre remplacées. Un exemple
important de thérapie cellulaire a été
rapporté par le groupe de Mac Kay en
1999 (b) : ils ont transplanté, dans les
vésicules du cerveau de rats déficients
en myéline, des cellules gliales
(cellules nerveuses autres que les
neurones parmi lesquelles se trouvent
les oligodendrocytes qui fabriquent
les gaines de myéline qui entourent
l'axone des nerfs) obtenues par différen-
ciation de cellules souches embryon-
naires et constaté la formation de
nerfs myélinisés dans plusieurs
régions du cerveau. Si ce protocole
était applicable a I'homme, il pourrait
permettre de corriger les effets de la
maladie de Pélizacus-Marzbacher, une
maladie neurologique grave d'origine
génétique, associée a d'importants
déficits en myéline.

Qu'en est-il chez l'homme ? Des
lignées de cellules ES en culture ont
é1é établies pour la premiére fois en
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Fig. 7 : Production et différenciation de cellules souches embryonnaires.

Des cellules du massif cellulaire interne (ICM) d'un blastocyste peuvent étre
cultivées sous la forme de cellules indifférenciées ou cellules ES (par
exemple en présence de LIF) puis se différencier en corps embryoides
(embryoid bodies) aprés retrait du LIF (1ére ligne). Différents protocoles de
différenciation en adipocyte ou en érythrocyte ou en macrophage ou en cel-
lule musculaire lisse ou en oligodendrocyte et astrocyte, par adjonction de
facteurs de croissance ou d'hormones, sont démontrés sur les lignes sui-
vantes. RA : acide rétinoique ; T3 : triiodotyronine ; Epo : érythropoiétine :
M-CSF : facteur de macrophage stimulateur de colonie ; IL : interleukine :
dc-AMP : dibutyrate d'’AMP cyclique ; FGF : facteur de croissance des fibro-
blastes; EGF : facteur de croissance épidermique; PDGF : facteur de crois-
sance issu des plaqueties. (Extrait de Cell, 100, 7 janvier 2000, p. 144, avec

l'aimable autorisation de Cell Press).

1998 conjointement par le groupe de
James Thornson (10) et par celui de
John Gearhart et la différenciation de
telles cellules en culture s'effectue
depuis I'année 2000 (9). Mais, alors
que I'on pensait pouvoir appliquer
directement tous les acquis engrangés
grace aux travaux sur les cellules de
souris, il a fallu rapidement déchanter
car les réponses sont différentes en
passant d'une espéce a l'autre et
toutes les approches concernant le
contrdle de la différenciation doivent
étre reprises. Actuellement, de nom-
breux laboratoires publics et des
firmes privées ont établi des lignées de
cellules en culture. Plusieurs dizaines
sont actuellement disponibles (64 vers
le milieu de I'année 2001, chiffre vrai-
semblablement a revoir) et leur
nombre va probablemeni augmenter
rapidement.

Les applications cliniques des poten-
tialités morphogénétiques des cellules
souches embryonnaires paraissent
immenses bien que de nombreuses
questions tant techniques qu'éthiques,
restent a régler. Plusieurs approches
sont possibles. La premiere consiste a
disposer de lignées de cellules suscep-
tibles de se différencier en l'un ou
l'autre type cellulaire qui pourraient
étre injectées dans les sites appro-
priés chez des malades déficients en la
catégorie cellulaire correspondante.
Ainsi pourrait-on traiter des diabé-

tiques en adminis-
trant des cellules
pancréatiques
séerétrices d'insu-
line, des parkinso-
niens par des neu-
rones producteurs
de dopamine, des
déficiences en
myéline par injec-
tion d'oligodendro-
cytes (voir plus
haut), etc... Des
essais thérapeu-
tiques sont en
cours mais parmi
les problemes qui
restent a régler,
citons en deux. Si
I'on sait orienter
les cellules vers
l'une ou l'autre
voie, cette trans-
formation est loin
de se faire a 100%
(les chiffres avancés
pour la différencia-
tion de cellules pro-
ductrices de dopa-
mine seraient, par
exemple de 25 9).
Plus grave, les cel-
lules peuvent ne
pas étre compa-
tibles et de ce fait
rejetées par le sys-
teme immunitaire du receveur. Les
essais actuellement effectués se foca-
lisent sur les cellules du cerveau car il
est possible d'injecter des
cellules étrangeres dans le cerveau
sans entrainer de phénomeénes de
rejet. A l'avenir, on peut imaginer que
I'on disposera de lignées cellulaires en
nombre suffisant pour choisir dans
de telles banques des cellules compa-
tibles. Produire des banques cellu-
laires importantes a partir d'embryons
au stade blastocyste va donc obliger
a sacrifier un nombre important
d'embryons. Pour résoudre la question
du rejet des cellules greffées, une
autre voie se dessine qui constitue la
seconde approche, celle du clonage
thérapeutique.

Le clonage thérapeutique consiste
a créer des cellules souches embryon-
naires par transfert de noyaux préle-
vés dans des cellules saines d'un
patient et injectés dans un ovocyte
énucléé. A partir des embryons au
stade blastocyste, on produira des cel-
lules souches de méme génotype que
celles du patient donc théoriquement
compatibles. Chacun pourrait avoir sa
banque personnelle de cellules, au cas
ou... L.a encore de trés nombreux ovo-
cytes devront étre trouvés et des
embryons sacrifiés. Raisons pour les-
quelles de grands espoirs sont nés de
la découverte des cellules souches
adultes.
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Avant d'examiner cette question, il
convient de s'attarder un peu sur les
propriétés étonnantes de ces cellules
ES. Lorsque de telles cellules sont
introduites dans un jeune embryon,
par exemple au stade de blastocyste,
elles peuvent parfaitement s'intégrer
dans cet embryon et participer a la for-
mation des tissus et des organes du
futur individu. Si on a pris le soin d'uti-
liser des marqueurs génétiques, les
cellules d'origine peuvent étre suivies
a la trace et il faut noter que dans ces
cas 1a il n'y a pas de phénomeéne de
rejet. Le nouvel individu est un mélan-
ge de deux génotypes : c'est une chi-
mere. Ces propriétés ont été large-
ment exploitées dans certaines ana-
lyses génétiques car en modifiant le
génome d'une cellule ES, on peut intro-
duire un géne modifié dans un organis-
me qui le propagera si les cellules ES
qui le contiennent deviennent des cel-
lules sexuelles. Mais suivant les condi-
tions d'environnement, les cellules ES
peuvent aussi ne pas s'intégrer harmo-
nieusement, et devenir tumorales don-
nant lieu a des proliférations malignes,
les tératocarcinomes. Ce phénomeéne
devra étre pris en compte dans 1'utili-
sation des cellules souches embryon-
naires a des fins thérapeutiques. La
encore, l'utilisation de cellules
souches adultes éviterait ce risque.

XXX X
LES CELLULES
SOUCHES ADULTES

A la naissance, pratiquement tous les
tissus sont différenciés. On admettait
méme, jusqu'a ces derniéres années,
que certains stocks cellulaires étaient
constitués une fois pour toutes a la
naissance, par exemple les cellules
nerveuses et les cellules musculaires.
Pourtant, on sait aussi depuis long-
temps que la prolifération et la diffé-
renciation cellulaires ne sont pas les
seuls apanages du développement
embryonnaire. En voici deux exemples.
Il existe au niveau de certains tissus
un processus d'homéostasie, c'est-a-
dire de maintien de conditions
constantes, par lequel les cellules per-
dues sont renouvelées. 11 en est ainsi
pour les cellules soumises a de fortes
contraintes mécaniques et chimiques
comme les cellules de I'épiderme de la
peau et de I'épithélium de la paroi de
l'intestin. Ces deux tissus contiennent
des cellules de remplacement, & poten-
tialités limitées car elles ne peuvent
donner que le type cellulaire corres-
pondant. Pour cette raison, on les
appelle parfois cellules progénitrices
pour les distinguer des véritables cel-
lules souches. D'autre part, il est bien
connu que les différentes catégories de
cellules sanguines (hématies, leuco-
cytes, plaquettes) se renouvellent en
permanence a partir de cellules



souches multipotentes localisées, chez
l'adulte, dans la moelle osseuse.

Le deuxiéme exemple se rapporte au
phénomeéne de régénération. On
entend par régénération la faculté de
reconstituer des tissus, des organes ou
des parties du corps plus ou moins
¢tendues, apres leur destruction. En
gros, cette faculté qui est importante
chez les animaux inférieurs, ou elle
chevauche parfois certaines modalités
de reproduction asexuée, est de plus
en plus restreinte lorsque 1'on monte
dans 1'échelle évolutive. Tres élevée
chez certains Invertébrés, elle est plus
limitée chez les Vertébrés. Pour ces
derniers, la faculté de régénération est
encore importante chez les Batraciens
pourvus d'une queue (Urodeles) comme
les tritons et les salamandres qui
reconstruisent facilement une queue ou
un membre qui a été excisé. Ces possi-
bilits sont trés réduites chez les
Mammiferes, chez qui seul le foie peut
régénérer apres une ablation partielle.
La régénération se fait suivant deux
modalités principales. Dans la premie-
re, il s'effectue une véritable dédiffé-
renciation des cellules spécialisées, en
général au voisinage de 'endroit oll a
eu lieu le traumatisme ; ces cellules
reprennent un aspect de cellules
embryonnaires, se mettent a prolifé-
rer, puis se redifférencient, pas obliga-
toirement dans leur type d'origine. La
seconde modalité fait intervenir un
stock de cellules restées indifférenciées
depuis la période du développement
embryonnaire, ce qui nous rameéne a la
question des cellules souches.

Sans entrainer de véritables phéno-
menes de régénération, il semble que
de nombreux tissus de I'adulte contien-
nent des cellules souches, probable-
ment capables de réparation partielle
(nous n'envisageons plus ici le cas du
sang, de I'épiderme et de I'épithélium
intestinal traité plus haut). On en a
découvert depuis quelques années
dans le tissu musculaire (cellules
satellites), puis on en a progressive-
ment identifié dans d'autres tissus. La
découverte la plus étonnante a proba-
blement été celle de cellules souches
dans le systeme nerveux (6), ce qui
allait a I'encontre d'un dogme que 1'on
croyait bien établi, & savoir le non
renouvellement des neurones. Mais il y
en a aussi dans les follicules pileux, le
tissu adipeux et on en a trouvé récem-
ment dans le derme de la peau (11).
Ces dernieres localisations sont inté-
ressantes sur un plan pratique en per-
mettant de se procurer des cellules
souches par une simple ponction
superficielle.

Pour la plupart, ces cellules sont mul-
tipotentes. Comme pour les cellules
souches embryonnaires, on a essayé
de les cultiver hors de l'organisme
(in vitro) et de les faire différencier.
On a ainsi pu constater que les cellules

souches du systéme nerveux pouvaient
donner toutes les catégories de cel-
lules nerveuses, que les cellules
souches hématopoiétiques de la moelle
osseuse qui donnent les différents
types de cellules du sang, peuvent
aussi se différencier en cellules
osseuses, cartilagineuses, adipeuses.
Les cellules souches du tissu adipeux
sont a l'origine de cellules adipeuses
mais aussi, apres induction en culture,
de cellules cartilagineuses. Les cellules
du derme ont différents dérivés : cel-
lules adipeuses, cellules musculaires
lisses et des dérivés inattendus comme
des cellules du systeme nerveux.

Il était en effet inattendu que les cel-
lules franchissent la barriére de la
toute premiére différenciation en cel-
lules ecto-, méso- et endodermiques.
Que des cellules souches de la moelle
osseuse d'origine mésodermique don-
nent des cellules sanguines au sens
large, cartilagineuses, osseuses, il
s'agit toujours de dérivés mésoder-
miques. En revanche, les cellules
nerveuses qu'elles engendrent sont
typiquement des dérivés ectodermiques.
De méme les cellules du derme de la
peau, d'origine mésodermique produi-
sent aussi des cellules nerveuses,
normalement dérivés ectodermiques.
Ce passage de ce que l'on croyait étre
un fossé infranchissable a beaucoup
surpris les biologistes.

Autre particularité inattendue, ces cel-
lules peuvent migrer a travers l'orga-
nisme, en empruntant la circulation
sanguine et aller se fixer dans d'autres
organes que l'organe d'origine, se dif-
férenciant alors conformément & leur
environnement. Dans un tres sérieux
article de la trés sérieuse revue Gell,
on a méme parlé d'autoroute des cel-
lules souches ("stem cell highway")
(3). 11 s'agirait donc d'un systéme
d'une grande plasticité, d'une grande
flexibilité qui a travers tout l'organis-
me jouerait un réle régulateur jusque
la insoupconné, dont la compréhension
n'en est encore qu'a ses débuts.

Pouvoir accéder facilement a des cel-
lules souches adultes (cellules du
derme de la peau), pouvoir les cultiver
et les différencier in vitro en différentes
catégories parait &tre la solution idéale
pour se passer des cellules souches
embryonnaires dans les applications
thérapeutiques et éviter ainsi de mani-
puler et de détruire un nombre d'em-
bryons que l'on peut estimer trés
important. Le tableau n'est pourtant
pas aussi idyllique, pour au moins trois
raisons. Premierement, ces cellules
sont rares en ce sens que si elles sont
répandues dans différents tissus, elles y
sont en tres faible quantité. La deuxie-
me raison, c'est que ces cellules sont
difficiles a cultiver. Enfin, troisieme-
ment, leur différenciation n'est pas tou-
jours stable, elles reviennent volontiers
a 'état d'origine. Des essais thérapeu-
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tiques sont néanmoins menés dans dif-
férents pays avec ces cellules, de méme
qu'avec des cellules prélevées chez le
feetus. 11 est difficile de faire le point sur
des recherches en cours pas toujours
publiées ou dont les résultats prélimi-
naires demandent confirmation.
Signalons que plusieurs groupes fran-
cais se distinguent dans le domaine
des cellules souches adultes et
feetales. G'est Yann Barrandon de
I'kcole Normale Supérieure de Paris
qui a découvert les cellules souches
des follicules pileux chez la souris.
Dans le domaine thérapeutique, Marc
Peschanski (INSERM, Créteil) a réussi
des greffes de neurones feetaux chez
un patient atteint de la maladie de
Huntington et Philippe Ménasché
(Hopital de Bichat, Paris) a obtenu la
colonisation de régions nécrosées dans
le coeur d'un patient victime d'infarc-
tus en greffant du tissu prélevé dans
un de ses propres muscles.

YX XY
CONCLUSION

Au cours du cycle vital d'un organisme,
qui commence a la fécondation et se
termine par sa mort, le processus de
développement, l'embryogenése, tient
une place tres limitée dans le temps
mais capitale par ses conséquences.
Les cellules embryonnaires, capables
de proliférer et de se différencier en
restreignant progressivement leurs
capacités morphogénétiques ne sont
pas des entités figées mais en conti-
nuelle évolution, jusqu'au moment ol
elles sont complétement transformées
en cellules adultes hautement différen-
ciées. A quelques exceptions pres
(renouvellement de certains tissus
"fragiles", régénération mais ce cas est
tres limité chez les animaux supé-
rieurs et chez l'homme), ce schéma
paraissait bien acquis jusqu'a ces
dernieres années. Or, on vient de
s'apercevoir, que d'une part on pouvaib
maintenir en culture et faire proliférer
de jeunes cellules embryonnaires
pluripotentes donc bloquer leur évolution
naturelle et déclencher presque a
volonté leur différenciation, et que
d'autre part de nombreux tissus
adultes contenaient encore des cellules
a caractéres embryonnaires utilisables
par l'organisme et que l'expérimenta-
teur pouvait apprendre a manipuler.
Ges données bouleversent nos connais-
sances traditionnelles mais surtout
introduisent de nouveaux outils qui
pourraient & terme révolutionner nos
capacités d'interventions sur le vivant
a savoir remplacer des cellules usées,
malades ou mortes. En effet, par leurs
étonnantes propriétés, les cellules
souches représentent probablement
un puissant outil biologique pour déve-
lopper une nouvelle forme de
Médecine, que 1'on appelle déja la
Médecine régénératrice.



De nombreux types cellulaires pour-
raient €tre remplacés pour corriger
des affections parmi les plus répan-
dues et les plus graves. Rappelons
quelques exemples évoqués plus haut
les neurones ou les cellules produc-
trices de myéline pour soigner des
affections neurologiques de type dégé-
nératif, des cellules pancréatiques
productrices d'insuline pour traiter les
diabétes insulino-dépendants, des cel-
lules musculaires cardiaques pour
coloniser les zones du ceeur nécrosées
suite & un infarctus, etc. cette liste
étant loin d'étre limitative.

Différents types cellulaires et diffé-
rents protocoles pourront étre utilisés.
En ce qui concerne les cellules
souches embryonnaires, on devrait
disposer, dans un délai relativement
court, d'un grand nombre de lignées
parmi lesquelles il serait loisible de
choisir celle susceptible de se différen-
cier dans le type cellulaire recherché
et comportant des marqueurs de surfa-
ce compaltibles avec le systeme immu-
nitaire du receveur. De nombreuses
firmes de Biotechnologie se sont lan-
cées dans la course (Advanced Cell
Technology, Stem Cells, Geron, ES Cell
International, Bresagen, Neuronova,

etc.). Une autre stratégie faisant appel
aux cellules souches embryonnaires,
consisterait a mettre en ceuvre un clo-
nage thérapeutique a partir de noyaux
cellulaires du patient qui disposerait
de ses propres lignées, de plus immu-
no-compétentes. Ne perdons pas de
vue que, dans un cas comme dans
l'autre, il faudra sacrifier de grandes
quantités de "matériel humain",
embryons au stade blastocyste pour
créer des banques de lignées de cel-
lules souches, ovocytes pour le clona-
ge thérapeutique. Le risque de dérive
est bien réel et nous pouvons redouter
avec Jean-Frangois Mattéi (Science
Frontiéres, 2001, 69, 14-18) que le
corps humain devienne une marchan-
dise.

La découverte des cellules souches
adultes a suscité de nouveaux espoirs,
en permettant d'éviter de "consom-
mer'" un grand nombre d'ovocytes ou
d'embryons. Ces cellules, prélevées
chez le patient, pourraient étre réim-
plantées directement ou différenciées
in vitro avant réimplantation (fig.8).
Ces cellules bien réelles, ne sont
cependant pas d'un emploi trés facile,
comme cela a é1é dit plus haut.
Théoriquement, les cellules souches
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doivent permetire de traiter toutes (?)
les maladies dont I'origine est une défi-
cience cellulaire (destruction ou absen-
ce de cellules engagées dans une fonc-
tion précise). Mais ces nouvelles théra-
pies ne pourront étre fonctionnelles en
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au point au laboratoire pour maitriser
la culture, la différenciation et le main-
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nomie d'un vaste débat éthique. 11 a été
souligné, a juste titre, que le clonage
thérapeutique pourrait étre le Cheval
de Troie du clonage reproductif dont
l'auteur de l'article se permet de dire
qu'l le considére comme totalement
inadmissible. De méme, l'auteur de
l'article s'interroge sur le colit de la
mise en ceuvre de telles thérapies. 11
s'agit, a n'en pas douter, d'une
Médecine de riches pour pays riches.
Dans I'état actuel du monde est-ce bien
raisonnable ? Nous ne prétendons pas
apporter de réponses a ces questions
fondamentales mais avons essayé de
donner a chacun quelques éléments
techniques qui pourraient lui permettre
d'exercer en connaissance de cause
son role de citoyen.

Fig. 8 : Protocoles possibles de reprogrammation de cellules
souches pour iraiter des maladies humaines.

Trois voies sont envisagées a partir de tissus prélevés par biop-
sie chez le patient.

1) Des cellules souches adultes présentes dans la biopsie sont
directement réinjectées.

2) Ces cellules sont au préalable reprogrammées in vitro au
moyen de facteurs de croissance ou d'hormones.

3) Un noyau prélevé dans une cellule de la biopsie est injecté
dans un ovocyte énucléé afin de déclencher un développement.
Le massif cellulaire interne du blastocyste qui en résulte est
mis en culture. Les cellules ES peuvent alors étre reprogram-
mées, puis les cellules recherchées sont réinjectées. Il s'agit de

clonage thérapeutique. Dans les trois cas les cellules injectées
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ujet “chaud”, I'article peut étre dépassé sur certains points au moment de sa parution, ce qui est

inévitable lorsque I'on tente des mises au point sur de tels sujets. Aussi, la bibliographie est volontairement sommaire pour ne pas alourdir
le texte. Mis a part les ouvrages généraux, elle est exclusivement en langue anglaise.
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Un magnifique “banian” sur le site de I'ancien bagne de Prony, dans le Sud de I'lle
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L’auteur a séjourné dans
le Territoire de 1966 a
1969 avec pour mission le
levé de la carte géologique
au 1/60 000 et a été
amené a s’intéresser aux
massifs de péridotite et a
la formation, I'exploitation,
des gisements de nickel.

Un voyage d’agrément
hélas trop court effectué
30 ans plus tard lui a per-
mis de réactualiser ses
connaissances et surtout
de faire de nombreuses
diapositives. Ici seront
présentées essentielle-
ment celles qui concer-
nent les massifs de pérido-
tite et les mines de nickel,
des paysages tout a fait
inhabituels.

Quelques échantillons des
roches les plus caracté-
ristiques de Nouvelle-
Calédonie, et donc de péri-
dotites et de minerais
de nickel ou de chrome,
viennent a l'appui de son
propos.

Si T'essentiel du propos
était de faire comprendre
pourquoi le Territoire
était aussi riche en nic-
kel, il était nécessaire
pour cela de décrire la
géologie locale qui en est
responsable.

[l faut d’abord rappeler la
situation de cetie terre
lointaine, aux antipodes de
la métropole, ainsi que le
montre la figure 1 :

Latitude 20 a 22°30 Sud
(au Nord du tropique du
Capricorne)

Longitude 164 a 167°Est
(décalage horaire avec
Paris 11 heures)



Figure 1.

Le tableau ci-aprés résume les aspects de la géographie

calédonienne.
XX XX )
LA NOUVELLE-CALEDONIE
EN CHIFFRES
Distances H
PARIS 20 000 km .
AUSTRALIE (Cote Est) 1 500 km f‘*
PAPEETE 5 000 km e
.

Dimensions (Grande Terre)

Longueur 400 km
Largeur 40 a 50 km
Superficie 17 000 km?

Population

Totale 200 000 habitants

Répartition Mélanésiens 44 %
Wallisiens 9 %
Asiatiques 10,5 %

Agglomération de NOUMEA
Densité hors NOUMEA

Altitudes maximales 1 628 m au Mont PANIE
(Nord du Territoire)
1618 m au Mont HI}MB‘@{J?
(Massif du Sud)

Européens |
Tahitiens

120 000 habitants

inférieure

a 4 habitants au kmz Un arbre commun en bordure des cours d'eau ou de la mangrove :

Pandanus.
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PRESENTATION GEOLOGIQUE
DE LA NOUVELLE-CALEDONIE

La carte géologique présentée (ficure 2) est trés sché-
matique, de fagon a faciliter la distinction des grandes unités
structurales et pétrographiques de la Grande Terre :

La chaine centrale est formée de terrains métamor-
phiques, des micaschistes feldspathiques un peu particu-
liers, les schistes verts, que pour simplifier j’ai figurés sous
'appellation de micaschistes 1, puis des tufs et grauwackes,
sédiments grossiers, comportant une bonne part d'éléments
volcaniques, et enfin des sédiments plus fins, pélites (argi-
lites) et siltites, et localement calcaires.

Ces roches s'étalent dans le temps depuis 1'Anté-Permien
pour les plus anciennes, les micaschistes “17, jusqu'a
I'Eocéne pour les plus récentes, elles-méme disposées en
écailles verticales plaquées contre les premieres.

La cote Quest est occupée par de vastes épanchements
basaltiques difficiles a identifier & premiére vue tant ils sont
altérés, que la présence assez fréquente de pillow-lavas per-
met d'assimiler a des coulées sous-marines. La formation
disparait sous les massifs de péridotites dont elle semble for-
mer le soubassement permanent !

Dans des fenétres des basaltes apparait parfois une série
argilo-siliceuse a faune d'Inocérames (Crétacé terminal)
qu'en d'autres affleurements on voit parfaitement interstra-
tifiée dans les coulées sous-marines elles-méme a rapporter
au Crétacé terminal (Sénonien). Cette présentation évoque
les “corteéges ophiolithiques” des anciens auteurs.
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Les bassins de Nouméa et de Bourail sont le domaine
d’'affleurement des sédiments €ocenes, les calcaires et
siltites (appelées localement des phtanites parce qu’on les
assimile a des radiolarites), mais aussi des sédiments plus
grossiers, granulo-classés, en bancs rythmiques, c’est le
flysch, caractéristique des dépots subsidents.

L'arc métamorphique septentrional est formé des
micaschistes “2”, issus du métamorphisme des terrains cré-
tacés a éocénes lors de la phase orogénique correspondant
la mise en place des péridotites. Les laves associées
(basaltes ?) sont transformées en glaucophanites, de bien
belles roches.

Le Massif du Sud est le domaine des péridotites et roches
associées.

Les coupes transversales schématiques 2 travers 1le
(figure 3) monirens la complexité structurelle : la disposition
en €écailles de la plupart des formations sédimentaires et
métamorphiques, le charriage des péridotites par-dessus
toutes les formations, la tectonique cassante intense.

Quelle est donc I'histoire
de l1a Nouvelle-Calédonie ?

Il faut se souvenir qu’a I'aube des temps primaires, un énor-
me continent occupait I'hémisphere sud, regroupant ce qui
est aujourd’hui Amérique du Sud, Afrique, Antarctique et
Australie : le continent de Gondwana (figure 4) Au bord de ce
continent se sont déposés des sédiments terrigénes et des
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la formation a charbon des
gbologues calédoniens.

Un volcanisme sous-marin
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Des siltites plus fines et des
calcaires récifaux se dépo-
seront encore au début de
I'Eocéne.
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Des I'Eocéne supérieur, un
bouleversement de la géologie
locale jusque la relativement
banale va se produire : un lam-
beau de la lithosphére océa-
nique, la nappe de péridotite,
vient chevaucher les forma-
tions sialiques, depuis le Nord-
kst de Ile jusque vers le Sud
(figure 5). Les contraintes laté-
rales encaissées par les ter-
rains les premiers concernés
vont y développer un métamor-
phisme de haute-pression :
ainsi se forme I'Arc métamor-
phique septentrional (les mica-
schistes “27).

L'essentiel de la géologie
calédonienne est en place.
Mouvements verticaux
mineurs et érosion vont
encore s¢ manifester, la for-
mation des gisements de
nickel n'en est pas la
moindre des conséquences.

Une remarque : a I'épisode
prés de la mise en place
des péridotites, I'histoire
géologique de la Nouvelle-
Zélande, proche voisine, est
comparable a celle de la
Nouvelle-Calédonie.  Les
géologues néo-zélandais
prennent dailleurs une
part active a 'évolution des
connaissances sur la géolo-
gie calédonienne.
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La figure 6 montre que les
péridotites forment wun

volcano-clastites & intercalations de coulées sous-marines. Ces
formations non datées, probablement anté-permiennes, ont été
affectées par le métamorphisme a faciés “ schistes verts ~ et
forment I'ossature de I'ile. Ce sont les micaschistes “1”.

Du Permien au Jurassique, alternent des périodes de sédi-
mentation et d'émersion entrecoupées de phases d’éruptions

volcaniques sous-marines. Schistes noirs fins, micro-conglo-

mérats, et tufs volcaniques vont étre affectés dés la fin du
Jurassique par un métamorphisme léger qui accompagne la
phase orogénique contemporaine de I'ouverture de la mer de
Tasman, premieére phase du démantélement du Gondwana,
manifestation de la tectonique des plaques !

Apres une longue phase d'émersion, la sédimentation ne repren-
dra qu'au Crétacé terminal, le Sénonien, avec le dépdt de forma-
tions terrigenes encaissant parfois des couches de houille, ¢’est

vaste massif dans le Sud
de I'lle et nombre de massifs plus petits alignés le long
de la “cote ouest”, voire dispersés dans la “chaine cen-
trale”. Elles occupent ainsi le tiers de la superficie de 1'le,
soit 6 000 km? Lépaisseur de la “nappe” avoisine 1 000
metres.

Le climat tropical marqué qui régnait en Nouvelle-Calédonie
a amené une altération spécifique des massifs de
péridotites qui aboutit a I'établissement d'un profil laté-
ritique (figure 7) dont I'intérét économique est consi-
dérable :

- la cuirasse ferrugineuse constitue un minerai trés riche en
fer, mais mélé d’'impuretés génantes pour le traitement,
I'exploitation en reste limitée aux tentatives faites & GORO
(par les Japonais) et PRONY (le bagne).
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- laroche altérée, ou saprolite, a des teneurs en nickel variant
entre 1,8 (teneur de coupure) et 4 %, voire
exceptionnellement 10 et 20 % (les garniérites vertes des

Figire 4 premieres exploitations). C'est le minerai traditionnel.

- au-dessus, la latérite jaune, qui tient encore de 1,4 4 1,8 %,
est le minerai d’avenir, c’est 1a que se situent 20 % des
réserves mondiales ! L'exploitation en a démarré fin 1999,
une usine-pilote a été construite dans le Sud de I'ile pour
traiter les “latérites alluviales” de la “Plaine des Lacs”,
issues du lessivage du Massif du Sud et redéposées, voire
secondairement cuirassées, de telle sorte que les teneurs
en nickel sont comparables a celles des “latérites jaunes”
en place. :

Aprés aboutissement de ce processus bénéfique, le découpa-
ge probable des massifs par des failles verticales, les rejeux
de la tectonique...ont fait qu'aujourd’hui ne subsistent que
Gondwana des lambeaux de cuirasse ferrugineuse et de terres latéri-
tiques sous-jacentes, qui ne représentent plus que le tiers de
la surface d'affleurement des péridotites, soit 200 000 hec-
tares de “zones favorables” & la recherche du nickel.

S

MODE DE MISE EN PLACE DES PERIDOTITES
EN NOUVELLE-CALEDONIE

Figure 5

socle continental

manteau lihosphére océanique
zone de subduction: Arrét de la subduction
la plague continentale la lithospére océanique
légére ne peut s'enfoncer monte sur le continent

dans le manteau plus dense

Modéle de subduction rétrograde océanique de Hugh DAVIES

y > N




“bois de fer”.
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PROFIL SCHEMATIQUE DE I’ALTERATION DES PERIDOTITES
EN NOUVELLE-CALEDONIE
Appellation |Schéma| Prof | Ni Co |Fe203 | MgO | Si02 Observations
% | % N | %N | Y
Cuirasse 0,30 (0,03 75 2 | Peut atteindre 15/20m
ferrugineuse Minerai de fer
Latérite 0,90 70 1 ho*
rouge
(grenaille)
i 10/15
Latérite
jaune 14a 0,3 60 1.5 3 Réserves d’avenir
1,8 a3
20
Mur de silice | Résiduel, démantelé
Minerai silicaté
Saprolite 1,844 0,30 15 30 | 35 (garniérite)
except « terreux » au sommet,
30 | 10et+ «friable » a la base
Roche 0,30 0,03 8 45 45 Harzburgite
fracturée serpentinisée
Roche saine
200 D,.
DONNEES RELATIVES
A LA MINE
DE NICKEL g
EN NOUVELLE-CALEDONIE

Dapres le Rapport annuel 1996 du Service des
Mines et le Guide des mines et carriéres publié par
la Société de I'Industrie minérale (1999).

Droit minier :

Superficie occupée par les péridotites 600 000 hectares
Superficie “zones favorables” 200 000 hectares
Superficie domaine minier 365 000 hectares
Permis de recherche (67 titres) 100 000 hectares
Permis d’exploitation (100) 10 000 hectares
Goncessions (1 723) 255 000 hectares
Autorisations personnelles minieres (Ni, Cr) 15

Exploitants :
Société ’le NICKEL-SLN”

filiale du groupe ERAMET dont la production est en
grande partie traitée en N.C.

Effectif (en N.C.)
Production 97 de minerai
tout-venant

Production locale mattes
ferro-nickel

Production nickel affiné
Le HAVRE

2 200 personnes
2,9 millions de tonnes
55 000 tonnes Ni contenu

10 000 tonnes

Le creek Pernod coule dans la cuirasse ferrugineuse
du Massif du Sud

Figure 7



“Petits mineurs” :
Exploitants exportant I'essentiel de leur production (minerai
humide)

Effectif

Production minerai brut
Nickel contenu

760 personnes
4,3 millions de tonnes
66 000 tonnes

Production annuelle (1996) :

Garniérite 5,4 millions de tonnes de minerai tout-venant a
26 9% d’humidité et 2,64 % Ni soit 104 500 tonnes Ni contenu
Latérite 1,8 million de tonnes & 34 % d’humidité et 1,54 % Ni
soit 18 000 tonnes Ni contenu

Le minerai extrait depuis I'origine (1880) jusqu’a nos
jours représente 3,7 millions de tonnes de nickel
conienu

Réserves :

La Nouvelle-Calédonie renferme 20 % des réserves mon-
diales de nickel dont les 4/5 sous forme de “latérites”. soit un
tonnage tout-venant de 2 milliards de tonnes.

Pour se fixer les idées, en estimant la teneur du tout-venant
a 1,6 % Ni, cela représente pres de 10 fois la production
globale a ce jour !

A c6té du nickel, il faut rappeler parmi les minérali-
sations liées aux péridotites :

- le cobalt, en concentrations irrégulieres, pulvérulentes,
dans la latérite, plus haut dans le profil que le nickel. Des
exploitations artisanales avaient été entreprises au siecle
dernier, pardon au XIX® siécle, par une population asiatique
miséreuse ;

- le chrome, activement exploité dans le Nord de I'ile : mines
FANTOCHE et surtout TIEBAGHI. L'amas exploité par la
Société La TIEBAGHI (groupe UNION CARBIDE) de1893 a
1964, puis par GHROMICAL (groupe INCO) de 1980 a 1990,
est aujourd’hui épuisé. Le minerai, la chromite, était en
amas massifs dans la péridotite.

La route miniere enjambe la riviére de Népoui, au fond les anciennes mines
de “Népoui” sur le massif du Kopeto-Boulina.

Dans le massif du Sud par contre, ce sont des gisements

“alluvionnaires” issus de I'érosion et de I'altération des péri-
dotites, qui ont été exploités.

Production totale de chrome de la Nouvelle-Calédonie :
3,85 millions de tonnes de minerai a 53 % de Cr203 prove-
nant pour une forte part de TIEBAGHI.

Rappel pétrographique et minéralogique
a propos des peridolites

Les minéraux constitutifs :

I’Olivine 5102, 2(Mg,Fe)O
Les Pyroxénes
Orthopyroxenes Si02(Mg,Fe)O
Enstatite 5i2.2Mg0
Hypersthéne Si03 (Mg, Fe)
La bronzite est un terme intermédiaire
Clinopyroxénes
(monocliniques 5i02 (Mg,Ca,Fe)O+A1203
Diopside (5i03)2 Ca,Mg
Augite (Si,A1)03.(Mg,Fe,Ca)
La Jadéite (Si03)2.Al,Na

La Serpentine

(antigorite ou chrysotile suivant sa structrure)

répond a la formule 25i02,3Mg0,2H20

La classification des péridotites

Les Dunites sont a olivine seule ou & au moins 90 %
Les Péridotites a olivine et pyroxénes

Les Harzburgiles ou Saxonites sont a hypersthéne
ce sont les plus fréquentes en N.C.

Les Wehrlites renferment du diopside
Lherzolites a pyroxene ortho et mono ce sont les péri-
dotites des chaines alpines

Les Kimberlites, a biotite, sont diamantiféres

Depuis la route qui rejoint “la chaine” (tribu d’Ateou) vue sur le massif de
péridotites du Koniambo, au premier plan la plante arbustive a fleurs rouges :
le lantana camara.
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Les biomatériaux
Leur caractérisation par des méthodes physiques
pour des applications en chirurgie orthopédique.

Les biomatériaux employés
chez 'homme sont constitués
de malériaux simples ou complexes,

d'origine naturelle ou synthétique.
Le biomatériau est dit biocompatible
lorsque I'élément héiérogene qu’il
constitue est susceptible de
coexister, sans trouble impor-
tant, avec le milieu vivani
qui le regoit.

Les biomatériaux employés chez
I'homme sont constitués de matériaux
simples ou complexes, d'origine natu-
relle ou synthétique. Le biomatériau
est dit biocompatible lorsque I'élément
hétérogéne qu'il constitue est suscep-
tible de coexister, sans trouble impor-
tant, avec le milieu vivant qui le regoit.

Les conséquences de la coexistence
entre le biomatériau implanté et le
tissu vivant qui l'environne donnent
lieu a des études nombreuses et com-
plexes dont le but est d’assurer au
mieux la parfaite tolérance.

Les biomatériaux orthopédiques font
partie intégrante de l'arsenal théra-
peutique quotidien.

La biotolérance met en jeu des proces-
sus biologiques imparfaitement connus
tels I'inflammation, la réaction a corps
étrangers, le remodelage osseux en

Jean-Léon IRIGARAY

Professeur émérite des universités de Clermont-Ferrand

fonction des contraintes, le vieillisse-
ment tissulaire, etc.

De ces éléments, il ressort que la mise
au point d'un biomatériau sera le fruit
d'une approche trés pluridisciplinaire
oll, a cOté du chirurgien, prennent
toute leur place, des ingénieurs, des
biologistes, des physiciens spécialistes
des matériaux el de leur caractéri-
sation et, bien siir, les industriels
responsables de la fabrication et de la
commercialisation du produit.

Notre équipe de recherches fait partie
du laboratoire de physique corpuscu-
laire, au campus des Cézeaux, dans le
cadre de I'Université Blaise Pascal.
Nous sommes donc des physiciens
mais nous travaillons en étroite colla-
boration avec les anatomistes, les chi-
rurgiens orthopédistes du CHRU de
Clermont et avec plusieurs industriels
liés a ce domaine. On se limitera ici a
la présentation de nos recherches de
ces derniéres années en faisant res-
sortir les résultats les plus significatifs
tant dans les méthodes nouvelles
d’investigation mises en ceuvre que
dans les avancées obtenues dans la
connaissance des phénomeénes.
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LE CORAIL,

UN BIOMATERIAU
NATUREL

Le corail est le squelette exodermique
d’animaux marins qui sont les polypes,
constructeurs de récifs. Gelui que nous
avons utilisé a une structure poreuse
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réguliere, proche de 1'os spongieux. Il
est composé de carbonate de calcium
sous forme d’aragonite a 97 9%. I cris-
tallise sous forme orthorhombique.

Il faut rappeler que la matiére osseuse
est essentiellement du phosphate de
calcium qui cristallise sous forme
hexagonale. La porosité du corail se
rapproche cependant de celle de T'os.

La transformation du carbonate en
phosphate de calcium, aprés une
implantation, pourrait permettre au
corail de jouer le role d'un biomatériau
de comblement.

Dans nos travaux antérieurs, 'analyse
par activation a l'aide de neutrons
rapides et thermiques nous a montré
que la composition minérale du corail
se modifie progressivement au cours
du temps. Le transfert de matiére qui
s'effectue entre le corail et le site d'ac-
cueil dure le temps nécessaire pour
qu'il n'y ait plus de gradient de concen-
tration en éléments atomiques majeurs
tels que Ga, P, Mg et Sr.

On constate que les temps pour
atteindre cet équilibre dépendent de
I'espece animale receveur et du site
d’implantation (figures 1 et 2) :

- 4 mois pour le site cortical du fémur
d'un lapin ;

- 6 mois pour le site cortical du fémur
d'un pore ;

- b mois pour le site spongieux du
fémur d'un ovin ;

- b mois pour le site spongieux de la
machoire d'un ovin.

En outre, il est intéressant de préciser
le mécanisme de recalcification de
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Fig. 1: Cinétique de la résorption du corail et de la formation d'apati-

le osseuse dans les porcins.

I'implant en déterminant si le calcium
trouvé dans 1'os néoformé provient du
corail initial, ou bien s’il a été éliminé
pour laisser place au calcium issu de
I'organisme. Nous avons suivi le che-
minement du calcium en rendant
radioactif le calcium du corail initial.
La réaction nucléaire de production
est “Ca(n,y) = *Ca* , avec une section
efficace de 0,7 barn, une période
radioactive de 163 jours et un rayon-
nement B- émis de 256 keV d’énergie
maximum.

Les résultats prouvent que cing mois
apreés l'implantation, il ne reste que
5 % de la quantité initiale de traceurs
%Ca*. Ceci représente le résidu de
corail initial non encore résorbé. Une
mesure analogue a éité effectuée avec
le #Sr* radioactif et confirme le résul-
tat précédent. Les fluides physiolo-
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Fig. 2 : Cinétique de la résorption du corail et de la formation d'apatite

osseuse dans les ovins.

giques assurent les diffusions des élé-
ments minéraux et entrainent la
résorption du corail.

l'acquisition des propriétés physico-
chimiques similaires a celles de l'os
peut ne pas étre suffisante pour consi-
dérer que ce biomatériau fonctionne
comme la matiére osseuse et a partir
de quel moment il devient biofonction-
nel. Nous avons exploité une propriété
que posseéde un os sain a fixer des
molécules de méthyldiphosphonates
marquées avec du technétium radioac-
tif 99 m. Les taux de fixation de cette
molécule marquée refletent les varia-
tions locales du métabolisme 0Sseux.
Notre analyse met en évidence les
remaniements osseux révélés par des
foyers d’hypofixation ou d’hyperfixa-
tion. Cette évaluation a été faite avec
une gamma-caméra, avec un analy-
seur pour cartographie et avec un

Radioactivité (en cpm/mg)

7

8 9 10 11 12 13 14

Temps écoulé aprés implantation (en mois)

Fig. 8 : Radioactivité massique dans les fragments C1, C2, C3 et G4 du fémur avec corail,
Le corail (C2) devient biofonctionnel vers 8 mois aprés son implantation.
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compteur gamma a haute efficacité de
détection,

La fixation de la molécule marquée ne
devient comparable a celle de I'os que
huit mois apres implantation. Nous
pouvons en déduire que si le corail se
minéralise chez le lapin quatre mois
aprés implantation, il ne devient
biofonctionnel que huit mois aprés son
implantation. (figure 3).

Par ailleurs, nous avons tenté a 'aide
d'une machine de mesures de
contraintes dynamiques de corréler les
variations de composition minérale au
cours du temps avec les variations du
module de Young qui caractérise la
résistance mécanique. Comme il est
difficile de prélever l'implant sans la
matigére osseuse environnante, la
mesure reste relative. Gependant, une
mesure en compression pour l'en-
semble montre que E passe de 30 MPa
a 4 semaines, jusqua 120 MPa a
48 semaines de maniére continue en
suivant la méme forme de variation
que la concentration en Sr.

Le corail est surtout un biomatériau de
comblement. Gependant, certains chi-
rurgiens ont observé des inflamma-
tions lorsque l'implant est au contact
du liquide synovial. D'autres études
sont en cours pour essayer sa synthé-
tisation en laboratoire.
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LES HYDROXYAPATITES
HYBRIDES

ET LES VERRES,
BIOMATERIAUX

DE SYNTHESE

POUR LE COMBLEMENT
ET LE RECOUVREMENT.
Les phosphates de calcium a structure

apatitique constituent la partie miné-
rale des tissus calcifiés : ils sont de




plus en plus utilisés comme biomaté-
riaux de substitution osseuse mais
pourraient aussi servir de matrice de
stockage pour des éléments radioactifs
par exemple.

L'hydroxyapatite (HAP) de formule
Cay, (PO, (OH), est la structure
modele du minéral qui constitue le
LiSSu 0Sseux.

Au contraire, le verre bioactif, en rai-
son de sa composition minérale et de
sa structure amorphe en est éloigné,
mais est modifiable facilement dans sa
composition. Ces deux matériaux peu-
vent &tre déposés sur un implant
métallique a I'aide d’une torche a plas-
ma et constituer un revétement. Nous
avons proposé, dans nos expériences,
différentes hydroxyapatites : HAP pure,
HAP (75 %) + BTGP (25 %), HAP dopée
avec du 7Zn, HAP dopée avec du Mn. |

Elles ont été implantées directement
sous forme cylindrique au niveau des
épiphyses de fémurs d’ovins et ensuite
extraites pendant un an.

Nous avons analysé la consolidation
des interfaces entre I'implant et I'os en
utilisant la méthode P.IX.E. (Protons
Induced X-rays Emission). En dépla-
cant un faisceau de protons de 2,5
MeV le long d'une coupe transversale
avec des dimensions d'impact de
quelques um, jusqu'a plusieurs cen-
taines de wm, il est possible d'établir
les cartographies des éléments miné-
raux (figure 4).

C'est une méthode sélective et trés
sensible qui permet non seulement
I'étude des éléments majeurs, mais
également celle des éléments a 1'état
de traces.

Partie incluse dans la résine

Os cortical

Corail implanté

" Vis de repérage

Implant de corail

e e

Corticales osseuses

1
'
‘
y

Impact du faisceau /
de protons :

{BiBw) uanenuesucs

= "
position {(mm)

[m2 n4 @8 B12 016 020 m28 D36 w48

Fig. 4 : La concentration du calcium excédentaire dans I'implant décroit au cours du temps pour

atteindre celle des corticales voisines.
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Une analyse dynamique et une compa-
raison entre ces diverses HAP ont pu
étre effectuées.

- les pourcentages de biomatériau
synthétique restant, mesurés a partir
de Ca, sont différents aprés un méme
temps d’implantation.

- au bout de 48 semaines, pour les
implants HAP et HAP-Mn les pourcen-
tages restant sont similaires et égaux
a 20 %.

- pour HAP-BTCP, ce pourcentage
devient 7 % et pour HAP-Zn, 1 %.

- en utilisant des fonctions exponen-
tielles comme modeéles mathéma-
tiques, on observe que les vitesses de
transfert des éléments P, Zn, Sr, Mg et
Fe sont identiques dans HAP et HAP-
Mn.

- la diffusion des éléments P, Zn et St
est plus rapide dans HAP-BTCP que
dans HAP.

- dans HAP-Zn ces temps sont plus
petits pour tous les éléments ce qui
confirme Tlinfluence de Zn dans le
biomatériau hybride HAP-Zn. L'étude
de ce composé qui est une originalité
de notre équipe mérite cependant
d’'étre poursuivie et complétée.

Les bioverres, dans nos expériences,
ont 3 compositions différentes et sont
déposés sur des cylindres de Ti-6Al-4V
avec une torche a plasma. Les
implants sont introduits en site spon-
gieux, dans les épiphyses des fémurs
de plusieurs brebis, au niveau du
genou.

IIs ont comme but de favoriser, comme
les HAP, la minéralisation pour optimi-
ser [l'intégration dans la matrice
osseuse, tout en constituant une bar-
riere a la corrosion pendant la phase
de remodelage. Les 3 bioverres repé-
rés BVA, A9 et BVH sont constitués en
majorité par SiO,, Na,0O et CaO et en
minorité par P,0s, K,0, Al,O, et MgO,
tout ceci dans des proportions diffé-
rentes pour faire varier la bioactivité.
Les caractérisations sont réalisées par
microscope électronique a balayage
(MEB), par spectrométre a dispersion
de longueur d'onde (WDS) et par
PIX.E.

On observe que BVA, le plus actif, se
transforme en gel trés rapidement et
se laisse envahir, par des oligo-€1é-
ments (Sr, Zn) précurseurs de 1'ossifi-
cation. Par contre, on note la présence
de Ti et Al provenant sans doute de
l'attaque de la prothése.

BVH se transforme peu en gel, subit
une hydrolyse lente mais ne contient
pas de Ti.

Les cartographies PIXE permettent Ie
repérage des zones de néoformation
osseuse par une imagerie des élé-
ments ainsi que du rapport Ca/P que
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Fig. 5 : La premiére carte correspond a celle obtenue au microscope électronique & balayage ol I'on
observe la partie de I'os néoformé autour de I'implant en titane. Les autres cartes montrent la répartition

qualitative el quantitative des éléments atomiques.

nous avons effectué a 3 mois, 6 mois
et 12 mois apres implantation (figure
5). Une évaluation du périmétre de
contact osseux ainsi que de la surface
osseuse autour d'implants Ti 6Al-4V
recouverts de BVA et BVH a été faite a
3 mois,

Le périmeétre de contact osseux (lar-
geur 20 wm) est pratiquement iden-
tique & 43 % pour les 2 bioverres
extrémes BVA et BVH. En revanche, la
surface osseuse autour de l'implant
(largeur 800 wm) est plus importante
avec BVA (64 %) qu'avec BVH (45 %).
Lostéogenese autour de l'implant est
ainsi favorisée par la bioactivité des
Verres.

Toutes ces apatites sont des biocéra-
miques utilisées ou utilisables dans
des domaines variés : revétements de
prothéses en titane ou chrome-cobalt
(hanche, genou), implants dentaires,
traitements d'insuffisance osseuse,
matrice de stockage de médicaments,
matrice de confinement de déchets
nucléaires, etc.

De irgs récentes recherches révelent
que certains bioverres ont une action

directe sur des genes conduisant a une
accélération de I'ostéogenése : on peut
ainsi entrevoir pour le futur une appli-
cation dans le traitement préventif de
la carence osseuse dans nos sociétés
vieillissantes.

(XXX X
CONTAMINATION

DES TISSUS ENVIRONNANT
UNE PROTHESE
METALLIQUE

Le nombre de prothéses de hanche a
augmenté de 25 % depuis le début de la
derniere décennie. Les métaux sont
principalement utilisés pour les
implants orthopédiques en raison de
leurs propriétés mécaniques. On les
associe souvent a des céramiques afin
de soustraire leur surface a I'action de
cellules agressives. Ges traitements de
surface peuvent conférer une activité
biologique spécifique. Cependant, les
contraintes mécaniques entrainent
I'usure et la corrosion des matériaux,
avec possibilité de fractures. Le facteur
le plus important limitant la longévité
des prothéses est la production de par-
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ticules d'usure. Ces débris qui ne sont
pas facilement biodégradables condui-
sent & des inflammations chroniques
difficiles a traiter. C'est pour cela que
notre équipe de recherches a entamé
des travaux pour détecter et quantifier
si possible ces transferss d'éléments
atomiques d'un implant vers les tissus
environnants. La sécurité toxicologique
et les performances sont indissociables
d'ol l'intérét de cette caractérisation
expérimentale des éléments.

Les échantillons analysés proviennent
de prélevements effectués autour
d'implants métalliques, soit sur des
pitces anatomiques obtenues au labo-
ratoire d'anatomie de la Faculté de
Médecine de Clermont-Ferrand, soit
sur des prélevements per-opératoires
lors d'une reprise de prothése au
CHRU de Clermont-Ferrand.

La mise en évidence d'une éventuelle
contamination par des éléments métal-
liques de la prothése est réalisée par
la méthode PIXE (Particule Induced
X-ray Emission). Cette technique est
basée sur la spectrométrie des rayons
X induits par un faisceau de particules
chargées.

A Orléans, nous avons travaillé sur des
échantillons d’épaisseur supérieure au
millimétre et a Bordeaux sur des
épaisseurs tres fines de quelques
micrometres.

Nous opérons une série de coupes
réparties sur 2,6 mm dans le but de
déterminer I'existence d'un gradient
de concentration, fonction de la distance
par rapport a limplant. Suivant le
type des prothéses analysées, nous
avons dosé le titane, le chrome, le fer,
le nickel, le cobalt et le molybdene
(figure 6).

On montre que la contamination ne se
fail pas de maniére homogéene a la sur-
face d'un tissu. Il existe une pollution
de base par des métaux sous forme
ionique, fonction de la corrosion et de
la bioactivité et un phénomeéne parti-
culaire dont l'origine des débris est
vraisemblablement mécanique.

En travaillant sur des coupes de préle-
vements, nous avons aussi montré
I'existence d'un gradient de migration
dans les tissus.

Les implants en titane sont connus
pour leur excellente biocompatibilité
et pour leur résistance a la corrosion.
Mais une forte concentration en titane
dans les tissus environnants peut jouer
un role majeur dans certains échecs
thérapeutiques. Une solution possible
pour limiter ces effets est de réaliser
un revétement de céramique : nous
avons fait des mesures avec deux bio-
verres de compositions différentes,
dénommés BVA et BVH.



Fig. 6 : Existence de correlations entre les éléments métalliques issus d'une prothése en inox montrant

I'emplacement d’un débris.
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Fig. 7 : Evaluation de la contamination en titane autour d'un implant non recouvert ou recouvert avec

BVA et BVH au cours du temps.

BVA est trés bioactif et améliore I'an-
crage de la prothése. Ainsi, il peut
limiter les micro-mouvements qui sont
responsables d'une partie du relargage
métallique.

BHV est quasiment inerte et est sim-
plement employé comme un ciment.

Une couche de bioverre, d’épaisseur
comprise entre 30 et 100 wm est dépo-

sée par torche a plasma sur des
implants en alliage de litane. Les
implantations sont effectuées dans des
fémurs d’ovins, prés du genou.

Les mesures avec la microsonde a
Bordeaux par PIXE et Rutherford
Backscattering et a Saclay par activa-
tion neutronique montrent que la
concentration en titane dans I'os envi-
ronnant les prothéses non recouvertes
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de bioverre est constante aprés 6 mois
d'implantation et est de l'ordre de
1200 ppm (figure 7).

Lorsque les implants sont recouverts
de BVA, les analyses physico-chi-
miques el histomorphométriques indi-
quent que ce bioverre se dissout en
quelques mois et est remplacé par de
I'os : ceci assure certainement un
meilleur ancrage de la protheése mais
ne fait que retarder la contamination
en titane.

Lorsque les implants sont recouverts
de BVH, on ne détecte pas de contami-
nation par du titane mais aprés 12
mois d'implantation, 40 % de I'implant
se met en contact direct avec 1'0s. On
constate qu'une partie du revétement
de l'implant s’est détachée et migre
dans le réseau lacunaire de 1'0s. Deux
problémes importants se posent alors :
premierement, lorsque le revélement a
disparu, I'os n'est plus protégé de la
contamination en titane et deuxieme-
ment, des grains de bioverre ne se dis-
solvant pas peuvent déclencher des
réactions inflammatoires locales.

En pratique, dans des mesures complé-
mentaires effectuées a Saclay, nous
avons mis en évidence deux zomes :
I'une comprise entre 0 et 50 wm, forte-
ment contaminée en titane, et une autre
au dela de 50 wm ol on trouve une
décroissance de type exponentielle en
fonction de la distance a I'implant.

T X XX
CONCLUSION

Pour interpréter le devenir d'une céra-
mique poreuse implantée dans un
organisme vivant, il serait intéressant
de développer des méthodes de
simulation. Les théories classiques de
diffusion ne semblent pas appropriées,
nous tentons actuellement d’appliquer
a nos résultats la théorie de la perco-
lation qui est déja utilisée dans la phy-
sique des particules élémentaires.

La mise en pratique de nouvelles tech-
niques de fabrication associée a I'arri-
vée sur le marché de matériaux ou de
revétements parfois méconnus rendent
indispensable I'optimisation de chaque
étape de la fabrication, de la concep-
tion a l'utilisation : cette modélisation
pourra y contribuer.

En raison de l'allongement de I'espé-
rance de vie humaine et de l'usure au
cours du temps des biomatériaux
implantés, ces recherches pluridisci-
plinaires se veulent une contribution a
la réalisation d'implants de nouvelles
générations pour lesquels la durée de
vie devrait dépasser 30 ans.
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Un savant passionné :
Arago (1786-1853)

Roland Jouanisson
Agrégé de I'Université

Une telle dispersion dans ses activi-
i€s a certainement nui a I'unité de ses
recherches personnelles mais I'a placé
a la téte du mouvement scientifique a
une époque qui allait se révéler parti-
culierement brillante et décisive.
ARAGO avait besoin de sentir le
contact du public : ses étudiants, ses
collegues chercheurs, la foule anony-
me et enthousiaste qui assistait a ses
conférences. Il a été a la fois un ani-
mateur scientifique hors du commun et
un vulgarisateur exceptionnel. On a dit
qu'il aurait pu étre un FRESNEL ou un
AMPERE : il s’est contenté le plus sou-
vent de pressentir les plus grandes
découvertes ; il a laissé a d’'autres le
soin et 'honneur de les exploiter.

Pour comprendre un personnage d'une
telle envergure et mesurer 'importance
de son ceuvre, il est indispensable de
se replacer dans le contexte historique
de cette époque qui vivait des boule-
versements profonds a la suite des épi-
sodes révolutionnaires que 'on sait.

00000
UNE JEUNESSE
MOUVEMENTEE

Frangois ARAGO est né le 20 février
1786 a Kstagel dans le Roussillon, a
six lieues de Perpignan. Un dictionnai-
re géographique de I'époque nous
apprend qu'il s'agit d'un joli bourg de
2000 habitants situ¢ au milieu d'une
conirée couverte de vignes et d'oli-
viers. Dans Histoire de ma jeunesse
(1) ARAGO a raconté comment lui était
venu son intérét pour l'armée au
contact des troupes qui traversaient
alors fréquemment la région et pour-
quoi il eut 'ambition d’entrer a 'Ecole
Polytechnique qui venait d’étre fondée.
L'environnement n'était pourtant pas
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ARAGO
est un personnage de
premier plan qui a marqué de
son empreinte toute la premiere
moitié du XIX siécle en France. Il a
€€ associé a pratiquement toutes les
grandes découvertes scientifiques de cette
époque dans les domaines de l'astronomie,
de I'optique, de I'électromagnétisme et de la
thermodynamique, soit directement, grace
a ses propres recherches, soit indirecte-

favorable a la réalisation de ce projet.
Aprés quelques années au college de
Perpignan consacrées aux études litté-
raires il se résolut a préparer seul le
concours d'entrée. 11 se procura les
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ment par l'aide qu’il a apportée a la
communauté scientifique, notam-
ment en qualité de Secrélaire
perpétuel de I'Académie
des Sciences.

ouvrages nécessaires, en particulier
ceux de LEGENDRE, EULER et
LAPLACE et, sans s’en douter, acquit
ainsi un niveau de connaissances bien
supérieur a celui qui était exigé pour

WP

Prolongement de la mesure de la méridienne de France jusqu'aux iles Baléares, par Biot et Arago.
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I'entrée a I'Ecole. Louis MONGE, frére
du célebre mathématicien, chargé
d’examiner le candidat a Toulouse, fut
enthousiasmé par tant de science et fit
durer Tinterrogation pendant deux
heures et quart !

A Paris, ARAGO se lia avec POISSON
avec qui il entretint des discussions
passionnées sur les mathématiques et
la politique. II eut vite I'occasion d'af-
firmer sa personnalité en refusant de
signer une adresse en faveur de NAPO-
LEON, mais I'Empereur n'osa pas
sévir contre le major de la promotion.
Bientdt une place lui fut offerte a
I'Observatoire, grace au soutien de
LAPLACE. ARAGO devint le collabora-
teur de BIOT qui s'intéressait alors a la
réfraction de la lumiere dans les gaz.
Dans Histoire de ma jeéunesse ARAGO
raconte comment leur est venue, a la
mort de MEGCHAIN, TI'idée d’aller pour-
suivre les mesures de l'arc de méri-
dien jusqu’a I'lle de Formentera au sud
des Baléares. Liobjectif était de rendre
la mesure du metre pratiquement
indépendante de l'aplatissement du
globe terrestre.

La guerre entre la France et 'Espagne
avait interrompu les travaux et il avait
fallu se contenter de la mesure de 1'arc
de méridien compris entre Dunkerque
et Barcelone pour définir la nouvelle
unité de longueur. LAPLACE, trés
impliqué dans le projet, ne fut pas dif-
ficile a convaincre eb trouva les
moyens matériels nécessaires. La mis-
sion  scientifique  s’installa  fin
novembre 1806 au nord de Valence sur
un pic ( au nom évocateur de "desierto
de las palmas") d'ol l'on pouvait
voir les iles Ibiza et Majorque qui
devaient servir de stations pour plu-
sieurs triangulations. Les difficultés de
toute sorte mirent a rude épreuve les
astronomes dans cette région contro-
l1ée par des bandits. BIOT retourna en
France et ARAGO fut chargé de pour-
suivre les travaux dans un pays de plus
en plus hostile. En 1808 la guerre
éclata de nouveau et ARAGO, suspecté
d'espionnage dut se résoudre a
déguerpir. C'est alors que se produisit
une série incroyable d'aventures, par-
fois burlesques, parfois dramatiques,
qui mirent & rude épreuve notre héros.
Les journaux annoncerent meéme sa
disparition a plusieurs reprises. 1l mit
neuf mois pour regagner la France :
capturé pres de Marseille aprés un
détour par Alger, il fut reconduit en
Espagne et emprisonné ; libéré, alors
qu'il tentait de rejoindre son pays, un
coup de mistral et une tempéte le reje-
terent sur la cole algérienne a Bougie
d’oll il regagna Alger aprés une traver-
sée périlleuse de la Kabylie ; autorisé a
rentrer en France, il échappa de peu a
la flotte anglaise...et finit par débar-
quer a Marseille le 2 juillet 1809.
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Le plus ancien portrait d’Arago, par Boilly.

Malgré toutes ces aventures ARAGO
avait réussi a conserver ses docu-
ments qu’il gardait précieusement
contre lui sous ses vétements.

Les aventures que venait de vivre
ARAGO révélerent des qualités excep-
tionnelles qui le rendirent populaire.
[’Académie des Sciences lui ouvrit ses
portes. Peu de temps apres il fut
nommé professeur a 1'Ecole Poly-
technique. Il avait 23 ans.

XXX XY’
RECHERCHES SUR LA
LUMIERE POLARISEE

HUYGENS avait découvert en 1690
que les deux faisceaux de lumiere
issus d'un spath d’Islande possédaient
des propriétés particuliéres : en rece-
vant ces faisceaux sur un deuxiéme
spath on pouvait obtenir alternative-
ment leur extinction par une rotation
convenable, mais HUYGENS ne fut pas
en mesure d'en donner une explica-
tion. En 1808, MALUS qui observait la
lumiére solaire réfléchie par les vitres
du Palais du Luxembourg a Paris, a
l'aide d'un cristal biréfringent constata
que l'intensité lumineuse passait par
des maximums et des minimums. A un
maximum sur I'un des faisceaux cor-
respondait un minimum sur l'autre. De
plus, ces minimums pouvaient étre
nuls pour une orientation convenable
de la vitre. MALUS donna le nom de
Polarisation a ce phénomene.

La découverte de MALUS déclencha de
nouvelles recherches dans diverses
directions. En 1809 ARAGO découvrit
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que la lumiere du ciel
est partiellement
polarisée, le maximum
s'observe lorsque le
soleil est juste au-des-
sus de I'horizon quand
on regarde dans une
direction perpendicu-
laire au soleil. D'autre
part, quand on exami-
ne le ciel au crépuscu-
le en partant du zénith
et en se dirigeant vers
le point opposé au
soleil, on constate que
la polarisation s’'annu-
le en un point situé a
26° de Thorizon : Ce
point est connu sous
le nom de Point neutre
d’ARAGO. (2)

On sait maintenant
que la polarisation du
ciel est due a la diffu-
sion de la lumiére
solaire par les molé-
cules de I'atmosphere.
(Voir a ce sujet le N°
spécial  d’Auvergne
Sciences de juin
2001). ARAGO découvrit plus tard la
polarisation de la lumiére des queues
de comete (1819) et celles des halos
(1825). En 1824 il découvril la polari-
sation de la lumicre émise par les
métaux incandescents. Gependant la
principale découverte dans ce domaine,
celle qui sur le plan de la connaissance
scientifique est la plus riche de consé-
quences, est la Polarisation rotatoire
en 1811,

La découverte de MALUS incita ARAGO
a refaire les expériences dans des
conditions nouvelles. A I'Observatoire
il disposait de lunettes astronomiques,
dites de ROCHON, munies d'un prisme
biréfringent en spath d’Islande, que les
astronomes utilisaient pour mesurer
les diametres des planétes au moyen
du dédoublement des images. Avec cet
instrument il était possible également
d’analyser une lumiere polarisée d’ori-
gine quelconque. Or, I'une de ces
lunettes était munie d'un objectif en
cristal de roche taillé perpendiculaire-
ment a I'axe du cristal. Dans ces condi-
tions I'objectif ne donnait qu'une seule
image mais les deux images données
par l'oculaire présentaient de vives
colorations qui se révélaient complé-
mentaires. ARAGO remarqua que les
couleurs changeaient avec l'orienta-
tion du spath mais restaient inchan-
gées quand on faisait tourner I'objectif
autour de son axe. Il s’agissait 1a d'un
phénomene alors inconnu propre au
cristal de roche (quartz). ARAGO mon-
tra que le quartz taillé perpendiculai-
rement a l'axe faisait tourner le plan
de polarisation de la lumiére d'ol le
nom de Polarisation rotatoire qui fut



donné au phénomene (1811). Comme
cette rotation dépend de la longueur
d’'onde (dispersion rotatoire), en
lumieére blanche on observait des
images colorées. En effet, un analy-
seur situé apres la lame de quartz ne
peut éteindre qu'une couleur a la fois,
de sorte que la couleur observée est
complémentaire de la couleur éteinte.
ARAGO venait d'ouvrir un champ de
recherches nouveau, qu'en fait il n’ex-
ploita pas lui-méme. C'est BIOT qui
poursuivit dans cette voie et établit les
lois du phénomene aprés avoir décou-
vert de nombreuses substances douées
de cette propriété.

XX XX
THEORIE ONDUILATOIRE
DE LA LUMIERE

En ce début du XIX e siécle le monde
scientifique était en ébullition. Les
découvertes sur la polarisation qui
venaient apres la réalisation d’interfé-
rences lumineuses a partir de deux
sources (trous d'YOUNG) et qui
allaient étre suivies par les travaux
remarquables de FRESNEL sur la dif-
fraction et les interférences, ébran-
laient la théorie corpusculaire de

NEWTON a laquelle LAPLACE et BIOT
continuaient de se raccrocher tant
bien que mal. Alors que YOUNG renon-
cait a trouver le fil conducteur qui
permettrait de rendre cohéreni I'en-
semble des phénoménes observés,
FRESNEL s’acharna a le découvrir. Il
réalisa des expériences décisives et
devint de plus en plus convaincu que
seule une théorie ondulatoire, jadis
proposée par HUYGENS, était en
mesure d'expliquer les faits qui s’accu-
mulaient. En fait FRESNEL et ARAGO
cherchérent & relier polarisation et
interférences, pensant que la clé du
probléme se trouvait 1a. Les premiers
résultats ne furent pas encourageants :
la polarisation préalable de la lumiére
n'a pas d'influence appréciable sur les
phénomenes d’interférences observés !
('est alors que les deux amis imagine-
rent de faire interférer les deux fais-
ceaux issus d'un spath d'Islande : le
résultat fut cette fois négatif ! ARAGO,
pour s'affranchir de la double réfrac-
tion du spath construisit un dispositif
qui permet de polariser séparément
deux faisceaux. Il utilisa pour cela la
lumiere réfractée sous une incidence
convenable par une pile de 15 glaces
clivées dans du mica dont il fit deux

morceaux identiques qu'on pouvait
placer dans les faisceaux susceptibles
d'interférer.  Cette fois 1'expérience
réussit : i les plans d’'incidence des
piles étaient paralleles les franges
apparaissaient ; si ces plans étaient
perpendiculaires les franges dispa-
raissaient. Cette expérience décisive,
connue sous le nom de FRESNEL et
ARAGO, va conduire a I'nypothése des
vibrations transversales, c’est-a-dire
des vibrations se produisant dans un
plan perpendiculaire a la direction de
propagation.

Mais nous n'en sommes pas encore
la ! A T'époque on ne pouvait pas
concevoir  des ondes lumineuses
vibrant autrement que les ondes
sonores, de maniére longitudinale, la
propagation ayant lieu par pression.
Il était pour le moins téméraire
d'oser contredire les théories de
NEWTON qui avaient donné tant de
résultats probants dans dautres
domaines. C’'est pourquoi les travaux
de FRESNEL regurent un accueil
dédaigneux et parfois irrité au sein
méme de I'Académie, ol ARAGO eut
le mérite de soulenir efficacement
son ami. Déja, I'illustre LAPLACE se
ralliait aux idées nouvelles (1822).

La collaboration scientifique entre
FRESNEL et ARAGO fut exemplaire.
Celui-ci ayant vite décelé le génie de ce
jeune ingénieur des Ponts et
Chaussées, il mit toute son influence
pour lui venir en aide et d’abord il
s'évertua a le débarrasser de ses obli-
gations professionnelles. FRESNEL,
homme de nature réservée, fut forte-
ment encouragé par ARAGO qui par-
tageait pleinement ses idées. Les deux
hommes ne formérent plus qu'une
seule pensée et s'ingéniérent a perfec-
tionner sans cesse leurs expériences
destinées a élablir de maniére irréfu-
table la théorie ondulateire. Les deux
amis unis dans I'action prirent soin
cependant, dans leurs publications
ultérieures, de préciser scrupuleuse-
ment la part qui revenait a chacun,
jusque dans les moindres détails.

C'est alors que commenga une période
particulierement faste pour ARAGO.
Son rayonnement allait s’exercer dans
tous les domaines qui mobilisaient
alors le monde scientifique.

Avec AMPERE la collaboration allait se
révéler particulierement fructueuse.
Au mois de juillet 1820 paraissait un
mémoire dans lequel le physicien
danois OERSTED décrivait une expé-
rience curieuse : une aiguille aimantée

Augustin FRESNEL



André Marie AMPERE

placée parallelement a un fil métal-
lique changeait de direction quand on
reliait les deux extrémités du fil & une
pile voltaique. ARAGO fut, comme
toute la communauté scientifique,
intrigué par cette expérience qui sem-
blait contredire les lois de la méca-
nique et allait accaparer, un certain
temps, toute son attention. AMPERE,
de son cOté, abandonna ses réflexions
philosophiques pour se consacrer
entierement a I'étude du phénomene.
Les deux hommes ne tarderent pas a
collaborer. ARAGO constata que le fil
parcouru par un courant attire la
limaille de fer comme le ferait un
aimant. Il imagina alors un dispositif
qui sera plus tard 1'électro-aimant.
AMPERE fera progresser de maniére
décisive la connaissance dans le
domaine de ces forces mystérieuses.
Quelques années plus tard ARAGO
découvrit le magnétisme de rotation
aprés avoir remarqué qu'une aiguille
aimantée est influencée par le mouve-
ment d'une plaque de cuivre. C'est
FARADAY qui donnera I'explication des
phénomeénes en découvrant I'induction.

La mesure de la vitesse du son dans
l'air s’avéra nécessaire en 1822 a la
suite des calculs de LAPLACE qui pro-
posait une nouvelle théorie faisant

intervenir les chaleurs spécifiques des
gaz que venait de mesurer GAY-LUSSAC.
ARAGO organisa l'expérience qui
nécessitait 1'échange de coups de
canon tirés entre Villejuif et Montléry
mais aussi une mesure préalable de la
distance entre les sites. Les résultats
confirmérent I'exactitude de la théorie
de LAPLACE sur le mécanisme de
propagation des ondes sonores.

Vers la méme époque I'Académie fut
conduite a s'intéresser aux machines
a vapeur qui étaient de plus en plus
utilisées dans l'industrie. Les acci-
dents étaient aussi de plus en plus
nombreux. En fait, on ignorait la pres-
sion exercée par la vapeur d'eau aux
températures élevées. C'est DULONG
qui fut chargé, avec ARAGO, d'étudier
ce probleme. Les deux hommes com-
menceérent par étalonner un mano-
metre pour pressions élevées qu'ils
installérent dans la vieille tour Clovis
du lycée Henri IV, mais durent par la
suite se replier a I'Observatoire quand
les riverains prirent conscience des
dangers d’explosion que représen-
taient ces expériences. Le dispositif
permit également de vérifier la loi de
MARIOTTE & des pressions élevées et
surtout de mieux connaitre le compor-
tement de la vapeur d'eau dans les

£

chaudieres jusqu'a 240°C, ce qui per-
mit au gouvernement d'établir une
législation dans ce domaine.

L'Ecole Polytechnique était alors un
foyer actif qui formait de nombreux et
brillants chercheurs, aussi bien dans
le domaine des sciences fondamen-
tales que dans celui des sciences
appliquées. ARAGO s’intéressait a tous
les travaux importants, s'inquiétait des
applications qui pouvaient en résulter.
C'est ainsi qu'il encouragea les
recherches en agriculture et qu'il fut
I'un des fondateurs de la météorolo-
gie...

Pierre-Louis Dulong (1785-1838).

XXX Y
MESURE DE LA VITESSE
DE LA LUMIERE

Malgré ses nombreuses occupations
ARAGO continuait ses recherches en
optique. La théorie ondulatoire de la
lumiére avait fini par s’imposer ;
cependant un point capital restait en
suspens. Les tenants de I'hypothése
corpusculaire affirmaient que la lumi¢re
se propage plus vite dans les milieux
denses, comme l'eau et le verre, que
dans l'air. La théorie de FRESNEL, en
revanche, prévoyait l'inverse. On
congoit donc l'intérét de réaliser une
mesure effective qui permettrait de
trancher le débat. Une telle expérien-
ce, qu'on qualifie de cruciale, avait été
envisagée par WHEATSTONE qui se
proposait de comparer les temps mis
par la lumiere émise par une étincelle
électrique pour parcourir des dis-
tances égales dans I'eau et dans l'air. A
I'aide d'un miroir tournant sur lequel
tombaient les deux faisceaux, il était
possible de mettre en évidence une dif-
férence de vitesse et de déterminer la
plus grande. Pour diverses raisons
WHEATSTONE ne put réaliser cetie
expérience qui exigeait des moyens



importants, compte tenu de la. valeur
élevée des vitesses mises en jeu. C'est
en 1838 qu'ARAGO s'attaqua a ce pro-
bleme ardu : il fit réaliser un tube de
10 metres de long rempli d’eau et un
miroir pouvant tourner a 1000 tours
par seconde, ce qui n'était pas une
mince affaire a I'époque. Dans ces
conditions il étail possible de mettre
en évidence une différence significati-
ve entre les vitesses dans les milieux
différents (on connaissait l'ordre de
grandeur de la vitesse de la lumiére
dans le vide depuis les mesures astro-
nomiques de ROEMER). ARAGO procé-
da a diverses améliorations du disposi-
tif mais finit par renoncer car sa vue
commengail a baisser sérieusement.
C'est FOUCAULT, expérimentateur
exceptionnel, qui résoudra les der-
nieres difficultés et montrera, sans
ambiguité, que la lumiére se propage
plus vite dans l'air que dans I'eau. Il
donnera méme une valeur de cette
vitesse a un milliéme prés. Les der-
niers bastions de la théorie corpuscu-
laire s'effondraient.

XXX X
ARAGO,
VULGARISATEUR
DE LA SCIENCE

On n’aurait qu'une vision trés incom-
plete d'’ARAGO si on se limitait a
I'énoncé de ses travaux scientifiques.
Parmi les multiples facettes du per-
sonnage il faut souligner le role qu'il a
joué en qualité de Secrétaire Perpétuel
de T'Académie des Sciences. Cette

vieille institution avait été rétablie en
1803 et ¢’est FOURIER qui I'avait prise
en charge. A la mort de FOURIER, en
1830, ARAGO lui succéda. On sait que
le role du Secrétaire consiste a pré-
senter et analyser les travaux des
auteurs et a prononcer 1'éloge des
membres défunts. ARAGO commencga
par rendre publiques les séances heb-
domadaires, estimant que la science
ne doit pas étre réservée a une élite ;
autre innovation, il décida la publica-
tion immédiate des Comptes Rendus.
De nombreux témoignages de I'époque
nous montrent que les contemporains
furent émerveillés par ces séances oll
le rapporteur présentait de maniére
lumineuse tant de travaux divers qu'il
avait préalablement analysés avec
leurs auteurs. Quant aux éloges des
Académiciens disparus, ils constituent
un modele du genre ol I'on peut puiser
encore aujourd’hui une pertinente vue
d’ensemble sur la vie et I'ceuvre des
savants concernés. ARAGO a ainsi
écrit les vies de FRESNEL, VOLTA,
YOUNG, FOURIER, AMPERE, WATT,
CARNOT, MONGE,
POISSON,  GAY-LUS-
SAC, MALUS, et de
quelques autres moins
connus de nos jours.
On mesure ainsi le
prestige que lillustre
Secrétaire conféra a
I'Académie et a la
Science toute entiére.
"Les Sciences semble-
rent jeter un éclat
inaccoutumé et
répandre avec plus
d’abondance leur bien-
faisante lumiere sur
toutes les forces pro-
ductives de notre pay ",
écrit un de ses col-
legues, enthousiaste.
Député et Conseiller
Municipal, ARAGO
continua d'aider la
science. Il fit obtenir
des récompenses a
DAGUERRE, inventeur
de la photographie, a
VICAT, inventeur du
ciment hydaulique ; il
fit voter l'impression
des ceuvres de LAPLA-
CE et de FERMAT : il
s'intéressa au dévelop-
pement du chemin de fer, du télé-
graphe, etc.

Il fut un vulgarisateur incomparable. 11
exerga une influence considérable sur
I'enseignement, soit directement par
ses fameuses legons publiques
d’Astronomie a I'Observatoire, la créa-
tion d'un enseignement de géologie, la
création d'un cours d’arithmétique
sociale ; soit indirectement, de par les
fonctions ol s'exergait son autorité :

y 2, N

Secrétaire Perpétuel, Directeur de
I'Observatoire, Député, Ministre,...

Lillustre savant nous donne encore
une legon que tous les apprentis "vul-
garisateurs"  scientifiques devraient
méditer : "Il y a toujours avantage a
faire professer les sciences par ceux
qui les créent ; ne négligeons pas I'oc-
casion de proclamer cette vérité, puis-
qu’on a si souvent affecté de n’en tenir
aucun compte...".

20000
ARAGO
ET LA POSTERITE

L'un de ses successeurs aux fonctions
de Secrétaire perpétuel de I'Académie
des Sciences, le mathématicien Joseph
BERTRAND, dira que "l'influence
d’ARAGO ¢était due a ses qualités per-
sonnelles, beaucoup plus qu'a sa
renommée scientifique." Et il ajoute :
"Une science trés vaste, un grand
talent, un brillant esprit, le don de per-
suader et de soumettre les hommes,
sont des qualités trés différentes du
génie d'invention". La postérité a ten-
dance a ne retenir- a juste titre -que le
nom des véritables génies créateurs,
comme c'est le cas par exemple pour
AMPERE et FRESNEL Mais il serait
injuste d'oublier aujourd’hui le nom de
ce grand savant et grand vulgarisateur
que fut Frangois ARAGO.

(1) Histoire de ma jeunesse, réédité
chez Christian Bourgeois, Paris, 1985.
On lira également avec intérét I'excel-
lent livre de Maurice Daumas
ARAGO, la jeunesse de la Science,
Belin, Paris, 2e édition, 1987.

(2) Pour la réalisation d’analyseurs
permettant toutes ces observations,
voir mon article Lumiére polarisée :
matériel et expériences, Bulletin de
I'Union des Physiciens, Nov. 2001,
pages 1579 a 1600. Il est possible
d’obtenir des morceaux de feuilles
polarisantes en  s'adressant &
I'ADASTA.

(XXX X
UNE PEPINIERE
DE SAVANTS

Fondée par la loi du 21 ventdse an II
(11 mars 1794) pour former des
cadres scientifiques, I’Ecole
Polytechnique n’allait pas tarder a se
trouver, grace a des promotions
d'éleves brillants et enthousiastes, au
ceeur de la recherche scientifique.
Dans les listes de lauréats on trouve
en effet beaucoup de noms restés
célebres a divers titres : des mathéma-
ticiens comme CAUCHY, CHASLES,
LIOUVILLE, POINSOT, POISSON : des
physiciens comme CARNOT, MALUS,
BIOT, FRESNEL, ARAGO, GAY-



LUSSAC ; des astronomes comme LE
VERRIER. ..

Dans le domaine de 'optique, en parti-
culier, la contribution des " X " a été
importante, comme en témoigne la
liste suivante, a laquelle il faut, bien
slir, ajouter ARAGO.

J.B. BIOT (1774-1862)

BIOT est surtout connu pour ses tra-
vaux sur la polarisation rotatoire, dont
il a établi les lois, et la découverte de
nombreuses substances douées de
cette propriété. Homme brillant, char-
gé d’honneurs, il s’est beaucoup dis-
persé, aussi bien dans les domaines
scientifiques que littéraires. 11 fut
méme élu & I'Académie francaise en
1856.

HiliRi i

MALUS

E.L. MALUS (1775-1812)

MALUS commenca une carriére mili-
taire qui le conduisit en Egypte ou il
contracta la peste. Pendant sa conva-
lescence il étudia les théories de la
lumiére. C'est en 1808, dans les cir-
constances relatées plus haut, qu'il
découvrit la polarisation de la lumiére
par réflexion.

A FRESNEL (1788-1827)

Créateur d'une fécondité exceptionnel-
le, FRESNEL a renouvelé compléte-
ment les idées en optique. Grace 2 ses
dons d'expérimentateur, et en dépit de
conditions matérielles souvent diffi-
ciles, il réussit a établir sur des bases
solides la théorie ondulatoire de la
lumiere. Ses expériences sur les inter-
férences, la diffraction et la polarisa-
tion de la lumiere, ainsi que les théo-
ries qu'elles induisent, sont des
modeles, aussi bien par la rigueur des
démonstrations que par I'élégance des
dispositifs expérimentaux mis en
ceuvre. L'ensemble de son ceuvre trou-
va une cohérence parfaite avec la
théorie des vibrations transversales.

J. BABINET (1794-1872)

Homme d'une grande culture aussi
bien littéraire que scientifique, BABI-
NET s'est, comme BIOT et ARAGO dis-
persé dans différents domaines. La
plupart de ses Mémoires portent sur
l'optique et les phénomeénes naturels.
I1 fut trés populaire de son vivant grace
a ses talents de vulgarisateur, domaine
dans lequel il s'est montré 1'égal
d’ARAGO.

H. de SENARMONT (1808-1862)

Les travaux de SENARMONT portent
essentiellement sur l'optique et la
minéralogie: théorie de la double
réfraction, genése des cristaux, poly-
chroisme.

A. BRAVAIS (1811-1863)

Officier de marine, BRAVAIS eut 'oc-
casion d’étudier divers phénomenes
naturels comme les halos et les
aurores boréales. Ses recherches prin-
cipales concernent les cristaux dont il
a donné une classification des sys-
temes réticulaires.

XXX X

LA VULGARISATION
SCIENTIFIQUE

AU TEMPS D’ARAGO

Le développement scientifique que 'on
observe au début du XIX e siécle inté-
resse de plus en plus le grand public.
Les cabinets de physique qui eurent du
succes aupres d'une élite raffinée a la
fin de I'Ancien Régime ne suffisent plus
a satisfaire la curiosité de I'homme de
la rue. En effet, un public instruit
apparait, issu des établissements sco-
laires créés par NAPOLEON. De plus,
les progres scientifiques laissent espé-
rer une amélioration des conditions de
vie. Le développement de la machine a
vapeur, des industries chimiques et
mécaniques, suscitent une curiosité
qui incite le public a préter une oreille
attentive et bienveillante au discours

des savants. D'autre part le public cul-
Livé est sensible aux grandes théories
qui voient le jour et qui vont donner -
du moins le pense-t-on- la clé des
grandes énigmes de 1'Univers. Aussi
voit-on apparaitre dans les journaux et
les revues de plus en plus d’articles
scientifiques. En 1825, le quotidien Le
Globe ouvre une chronique scientifique
; & partir de 1830 les journaux publient
régulierement les comptes rendus des
séances de I'Académie. Une revue
comme le Magasin Pitioresque, fondée
en 1833, aborde les sujets les plus
divers, faisant cohabiter sur le méme
plan la littérature, I'histoire, les arts et
les sciences. Parmi les collaborateurs
figurent, par exemple, de grands phy-
siciens comme BABINET et des écri-
vains célebres comme George SAND.
On verra apparaitre des rubriques ol
sont décrites des expériences "amu-
santes" susceptibles d'étre reproduites
par tout le monde avec des moyens
usuels. Les amphithéatres sont sou-
vent ouverts au public : les confé-
rences d'ARAGO sont demeurées
célebres.

Les observations astronomiques 0ccu-
paient une place privilégiée. Le spec-
tacle des éclipses, en particulier, pas-
sionnait les Parisiens de toute origine,
comme le montre la gravure ci-contre
(on notera incidemment que les pick-
pockets  savaient  profiter de
I'occasion !). Une foule considérable se
pressait sur les places publiques ou
moyennant une modique rétribution on
pouvait utiliser une lunette et bénéfi-
cier des explications sommaires d'un
astronome de rue qui utilisait parfois
le trottoir comme tableau noir. LE
VERRIER s’intéressait beaucoup & ces
démonstrations populaires (il lui arri-
vait d'y assister incognito) ; il encoura-
gea vivement FOUCAULT & construire
son sidérostat qui permettait d’amener
les images des astres dans une salle de
conférence. LE VERRIER organisa par
la suite les soirées de la Société scien-
tifique de France.

- Rees ummuteurs d'éelipse. (Duprds une lthographie de Garle ¥ernet, figurant Pobservation i Paris de Paclipse de Soleit
ilu ¥ sspteralve 1830}
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La vie de Newton apres les Principes

7° panneau_de I'exposition (disponible a
consacrée a Isaac

FADASTA)
ewton

Traduction de Madame Suzanne Gély
Suite aux numéros 46, 47, 48, 49 , 50 et 51 d’Auvergne-Sciences

Quand les Princjpes parurent en 1687 Newton était déja

/////

reswtance aux tentatives de James ll pour la
Il représenta 1'Université a
I'Assemblée Parlementaire apres
Révolution et,

en 1696, le nouveau gouverne-
ment le désigna comme
Conservateur  de
Monnaie, puis en 1699, |
Directeur. 4
Newton immédiate-
ment se déplaca a
ses obli-
gations a la |

catholiciser.

la  Glorieuse

comme

Londres ;

Monnaie lui pri-
rent

lucrative, il
en homme riche.

En 1703,

tion vigoureuse,

toute son |
attention pendant |
les trente der-
nieres années de |
sa vie. Parce que |
sa haute fonction
étail une position
mourut

la  Société
Royale élit Newton comme
Président. Par son administra-
il ressuscita la
premiére société scientifique moderne
et la sauva de l'extinction.
1704, son second grand livre scientifique, Optique,

résultant du travail qu'il avait fait plus de trente années plus
10t. Newton prépara aussi les seconde et troisieéme éditions
des Principes (1713 et 1726), lesquelles comprenaient plu-

sieurs changements importants.

When the Principia appeared
in 1687, Newton had already emerged as
< aleader of the resistance of' Gambridge to James
II's effort to catholicize it. He represented the University
~ in the Convention Parliament after the Glorious Revolution, and
in 1696 the new government appointed him to be Warden of the Mint,
- and in 1699 Master. Newton immediately moved to London; his duties at
the Mint occupied much of his attention during the final thirty years of his
life. Because the Mastership was a lucrative position, he died a wealthy man.
In 1703 the Royal Society elected Newton President. By his vigorous administra-

la

i tion, he resurrected the first modern scientific society and saved it from extinction.

He published his second great scientific book, Opticks, in 1704, from work he had
done more than thirty years earlier. Newton also prepared second and third editions
of the Principia (1713 and 1726), which included several important changes. He
engaged in a contest of wills with the Astronomer Royal, John Flamsteed, in which he
tried - and failed - to force the publication of Flamsteed's observations in a manner
contrary to the astronomer's wishes. With Gotifried Wilhelm Leibniz Newton beca-
me embroiled in a bitter controversy over priority in the invention of the calculus,
a quarrel that saw both men stoop to regrettable tactics. Newton secretly pre-
pared the Royal Society's report, which claimed to be the work of an impartial
. committee of international composition, that formally judged Leibniz guilty
. of plagiary.

In London Newton returned to the study of theology, which was
one of his major concerns during his old age. A chronology
of ancient Kingdoms and an interpretation of the
prophecies, prepared during this period, were
published soon after his death, on

11 publia, en 20 March 1727.

1727.

Il s'engagea dans une
contestation des volontés de I'Astronome Royal,
Flamsteed, en essayant — sans succes — d'imposer

la publication des
Flamsteed d'une fagon contraire aux
souhaits de I'astronome. Avec
Gottfried Wilhelm Leibniz,
Newton s'embrouilla dans
une apre controverse au
sujet de la priorité de
I'invention du calcul
infinitésimal, querel-
le qui vit les deux
hommes, en méme

John

observations de

temps, s'abaisser
a de regrettables
procédés. Newton
prépara secreie-
ment le rapport
de la Société
Royale qui fut pré-

senté comme le
travail d'un comité
impartial, de compo-
sition
lequel déclara formelle-
ment Leibniz coupable de
plagiat.

internationale,

A Londres, Newton retourna a
I'"étude de la théologie qui fut un de
ses principaux centres d'intérét durant sa
vieillesse. Une chronologie des anciens Royaumes
el une interprétation des prophéties, préparées durant cette
période, furent publiées aussitot aprés sa mort, le 20 mars



Journées Nationales de 1'UDP
(placées sous la présidence de Monsieur le Recteur
et de I'Inspection Générale de Sciences Physiques)

Samedi 26 octobre 2002 (Sémaphore)
9h 00 Ouverture

10 h 15 La physique et la chimie du pneumatique
(Guy TONOEUR- Michelin)

14 h 30 Matériaux nouveaux a base
de biopolyméres Paul COLONNA - INRA

16 h 15 Matériaux polymeres :
photoprotection Jacques LEMAIRE -
CNEP

Dimanche 27 octobre 2002 (Sémaphore)

8h00 AG.

10 h 45 Suivi en temps réel d'une réaction chi-
mique. Applications industrielles David
O'CONNEL - Merck Sharp et Dohme

14 h 30 Optique sans lumiére Wanda KAMINSKI -
Paris 7

15 h 45 Un regard humoristique sur la science et
le scientifique Christian MONCELET -
IUFM

16 h 30 Optique photonique Didier FELBACQ -
LASMEA

Lundi 28 octobre 2002 (IFMA)
9h -10h 30 ateliers - visites - mini confé-

rences

ou

10h -11h 30 ateliers - visites - mini confé-
rences

13h30-15h00 ateliers - visites - mini confé-
rences

ou

14h 30-16h 00 ateliers - visites - mini confé-
rences

I’ADASTA animera 3 ateliers

16 h 30 Modélisation physique des risques volca-
niques Nicolas ARNAUD (Labo Magmas et
Volcans)

Mardi 29 octobre 2002

PROGRAMME

50¢m Journées Nationales
de U'Union des Physiciens

Visites (Michelin, MSD, Vulcania, sucrerie, Thiers, Auvergne romane...)



A Tinitiative des membres du Bureau les “jeunes
pousses” de 'ADASTA ont vu le jour.
La premiere séance s’est déroulée le 7 novembre
2001, 11 enfants de 6 a 11 ans étaient présents
au programme : piles au citron et pile volta (voir
Auvergne Sciences N°b1 décembre 2001).
Depuis le bouche a oreilles a fonctionné et le
nombre des “jeunes pousses” a augmenté : 15
assistent régulierement aux séances encadrés
par 3 jeunes monitrices, les animateurs de

I’ADASTA et la participation active de quelques
parents.

Apres 1'étude des piles, la séance du 5
décembre a été consacrée a celle des circuits

¢lectriques et a la fabrication du “nervosi-

w metre” : jeu qui permet de tester I'adresse de
'utilisateur.

b

Changement d’année, changement d’activité :
le 9 janvier 2002, les enfants sont invités a
s'intéresser a la lumiere et a la couleur. Ils
ont observé que la lumiére blanche est com-
posée de lumieres colorées et que la couleur
des corps dépend de la lumiére qui les éclai-
re ; ils ont réalisé des synthéses soustrac-
tives et additives et emporté chez eux des
filires colorés et le disque de Newton fabri-
qué par leurs soins.




A la 1 séance les enfants ont
teinté un tissu de soie en rouge
et jaune avec de la garance et du
solidage. A la 2° séance les
enfants ont fabriqué un indica-
teur de pH a partir de la teinture
de chou rouge et ont testé
diverses  solutions  (citron,
vinaigre, café, lait, etc.).
L’activité s’est terminée par une
invitation a la chromatographie
et la conception d'un dessin col-
lectif utilisant comme peintures :
la teinture de chou et le jus de
citron. Le dessin sera exposé a
I'ADASTA. Nos jeunes artistes
ont laissé divaguer leur imagina-
tion.

A Tlissue de cette séance “jeunes
pousses”, parents, membres du Bureau
de 'ADASTA ont “tiré” les rois et dégusté
de délicieuses galettes.

Rois el Reines de tous ages furent tres
nombreux et enthousiastes.

Les séances du 23 janvier 2002 et du
6 février se sont déroulées a la maison
de I'Innovation pour la visite de la tres
intéressante exposition “les marchands
de lumiere”.



D’autres séances sont prévues aux dates
suivantes : le 6 mars, le 3 avril, le 15 mai
et, si le temps le permet, le 5 juin “les
jeunes pousses” graviront le puy de Dome
en refaisant 'expérience de la mise en évi-
dence de la pression atmosphérique initiée
par Blaise Pascal en 1648.

Le 23 mars “les jeunes pousses “et les
adultes qui l'ont souhaité sont allés a
Paris avec la SNCF. Le bus mis a notre
disposition nous a permis de faire un tour
dans la capitale, d'aller a la Cité des
sciences et de se rendre aux bateaux
parisiens afin d’admirer les monuments
depuis la Seine.

Au cours des séances d'activités
scientifiques les animateurs ont
constaté que les enfants étaient moti-
vés, attentifs, contents d’expérimen-
ter et curieux de connaitre. Aussi,
c'est avec plaisir que les uns et les
autres nous nous retrouvons aux mer-
credis de 'ADASTA.




