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EDITORIAL

Délicate modélisation

La plupart des molécules agissent sans que
I’on connaisse leur mode d’action. Les effets
du lithium sur les dépressions ont été décou-
verts par hasard, et le mécanisme d’action du
lithium est inconnu. L’absence de modéle
pénalise la recherche et empéche les essais
invitro. Les bons modeéles facilitent les études.

Les modeéles, mathématiques ou biolo-
giques, sont des aides a la décision. Aprés
les tests in vitro, les biologistes utilisent des
modeles animaux pour étudier I'efficacité des
principes actifs, mais la portée de ces essais
est limitée : d’'une part, la maladie humaine
n’est pas identique a celle de I'animal, d’autre
part, les effets secondaires ne sont pas tou-
jours analysables sur le modele. Aussi pro-
cede-t-on a des tests sur I’lhomme avec toutes
les difficultés éthiques associées : d’abord ne
pas nuire, primum non nocere, préconisaient
les Anciens. Ainsi, dans le test sur I’efficacité
de I'aspirine pour la prévention de I'infarc-
tus du myocarde, les sujets qui auraient pu
patir de la prise d’un produit augmentant
les risques d’hémorragie ont été éliminés.
Dans cette optique se pose la question de
I’échantillonnage : en éliminant, comme dans
le cas de I’aspirine, les patients sur lesquels
le principe actif peut avoir un effet nocif, on
démontre I’efficacité de lamolécule, mais pas
ses éventuelles conséquences maléfiques.

Faut-il, selon ce principe, attendre d’avoir
toutes les certitudes pour administrer un
médicament? L'impossibilité est d’autant plus
patente que I’'urgence est pressante. Aussi
préconise-t-on une premiére série d’essais
«biologiques», testant I'efficacité comparée
d’une molécule ou d’un traitement par rap-
port a un autre, puis une seconde série d’es-
sais «pragmatiques» testant la posologie, le
coQt, et I'acceptabilité par I’'organisme (voir
Les modeles en biologie et en médecine, par Daniel
Schwartz, page 38).

Un échantillonnage reflétant au mieux la
diversité de la population est de taille plus
importante : des artefacts s’introduisent, le
traitement des données est plus long et leur
interprétation plus difficile.

Les malades atteints du SIDA ou de can-
cers ne supportent pas cette longue attente.
Sur quelles bases scientifiques pourrait-on
accélérer I'utilisation d’'un médicament? Par
des tests pragmatiques effectués plus tot,
des tests qui visent a rationaliser la conduite
médicale, la posologie et I'ordre d’adminis-
tration des médicaments en fonction des indi-
vidus. Il ne s’agit plus de comparer des
médicaments, mais d’optimiser leurs effets.

Philippe BOULANGER
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Dénomination experte?

c omment bénéficier de I'aura sou-
vent attachée a I'état de spécialiste
(«spécialiste unanimement reconnu») sans
patir des connotations négatives, non
moins souvent attachées a ce méme état
(«spécialiste étroit»)?

Trés simple. Ne vous présentez pas
comme spécialiste. Dites plutot que vous
possédez un domaine d’expertise, ou un
champ de compétence. Ces deux expres-
sions désignent rigoureusement laméme
chose que le mot spécialisation, mais elles
n’ont de connotations que positives. Vous
voila mondialement reconnu dans votre
domaine sans risquer de passer pour un
spécialiste borné.

Les Zorys de la barbarie

e z&bre, comme on sait, est ainsi
dénommeé a cause de ses zébrures.
Riemann, lui, était ainsinommé... a cause
de ses surfaces! C’est du moins ce qu’on
peut comprendre en lisant : «Qu’un Rie-
mann ait été capable de faire un travail ori-

ginal sur des surfaces Riemann an super-
positions n’avait vraiment rien d’acci-
dentel.» (Don DeLillo, L'Etoile de Ratner,
éditions Actes Sud, 1996, p. 172.)

Cette phrase maladroite est extraite
d’un roman américain a prétentions scien-
tifiques. Ces derniéres ont visiblement
affolé la traductrice, au point qu’elle n'a
méme pas eu l'idée de demander a un
scientifique de la relire. Il est vrai que, Si
elle avait eu ce scrupule, sa traduction
aurait perdu en drdlerie. En effet, Dede-
kind prend un petit air inattendu, mais tout
a fait rafraichissant, de coiffeur ou de
tailleur, quand la traduction mentionne
qu’il a «formulé la coupe Dedekind»
(p. 172)! Méme Pascal, qu’on peut pour-
tant supposer connu de la traductrice,
prend un look nouveau : ses maux de dents
I'ont conduit a inventer «le» cycloide. Faute
d’impression isolée? Non. Tout au long
du livre, Pascal cycle sur «son» cycloide.
Linfluence du cyclope, probablement.

N’accablons pas la traductrice. L'au-
teur doit avoir sa part de responsabilité
lorsqu’elle est amenée & écrire : «Dou-
blé, un nombre négatif n'a plus que la moi-
tié de sa valeur originale» (p. 418). Quant

spécialité.

Les différents modes de prétention

haque spécialité suscite ses habitudes propres. En particulier, sa forme
propre de prétention. A la fagon dont un individu se vante, on peut deviner sa

Exemples. Forme «Téte a claque» de la prétention. Un musée d’art contemporain
— bien connu des habitants de la ville ou il se trouve pour sa pratique du n'importe
quoi, pourvu gu'il soit haut de gamme — a pour slogan : «Notre logo c’est I'Univers.»

Forme «Moi je sais tout». La, les économistes sont imbattables. Voici ce qu'écrit
I'un d’eux dans une critique de livre. «Devant I'incertitude irréductible de I'avenir,
I'auteur réclame la prudence dans 'action. Mais I'auteur du livre ajoute : “a condition
que la politique de prudence n’ait pas d’effet pervers*”, ouvrant ainsi sous nos pas un
abime de perplexité. La encore, sans se vanter, I'économiste aurait beaucoup a dire,
car cette question, certes épineuse, est pour lui tout a fait classique.» (Ph. Simonnot,
Le Monde, 12 avril 1996.) Quand on songe que I'effet pervers n’est guére autre
chose que ce qu'on appelait autrefois les voies de la Providence, ou encore le Des-
tin, on ne peut qu'admirer I'économiste d’étre débarrassé d’un des plus antiques
drames de I'homme : il ne sait jamais tres bien quelles conséquences vont avoir les
actes qu'il commet.

Tendance «Faux désinvolte». Encore une critique de livre, rayon sciences humaines
cette fois. «Regrettons que ce petit livre laisse a peu prés de coté la question de la
psychanalyse.» Qu'y a-t-il de prétentieux la-dedans? Oh rien, rien... Si ce n’est que
le «petit» livre en question fait... 480 pages, pas une de moins (Le Monde des
poches, 8 juin 1996).

Tendance «Ca décoiffe». Une publicité pour la collection Harlequin s’achéve sur
cette proclamation : «Vous ne pouvez rien contre le talent de nos auteurs.»

Je termine en présentant mes excuses aux disciplines absentes de la liste ci-des-
sus. Qu'elles ne se sentent pas vexées ou minimisées! En aucun cas, je ne prétends
leur faire I'injure d’insinuer qu’elles ignorent la prétention. Simplement, ma collec-
tion des types de prétention est encore incompléte.
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Par Didier Nordon

au héros du roman, il est spécialiste d’une
classe de nombres nommée les zorgs.
Cette dénomination bizarre, accompagnée
d’attendus confus, semble n'avoir d'autre
raison que de préparer un fin jeu de
mots, qui n'arrive qu’a la page 580 et
derniere : zorgasme. Ca a été long a
venir.

Triste coincidence

«J e n'aimais qu’un seul étre et je
le perds deux fois !» se lamente
Roxane a la fin de Cyrano de Bergerac.
Cette mésaventure peu banale vient de
mrarriver. A peine m’étai- je fait & la triste
nouvelle de la mort de Thomas Kuhn,
annoncée dans Le Monde du 21 juin 1996,
qu’il m’a fallu me faire a la désolante
annonce de la mort de Thomas Kuhn,
publiée dans Le Monde du 22 juin 1996.

Une coincidence — dont seul un sta-
tisticien saurait évaluer la probabilité a
priori —avoulu que meurent quasi simul-
tanément un chanteur rock frangais et
un philosophe des sciences américain
répondant tous deux au nom de Kuhn et
au prénom de Thomas.

Soyons franc. De ces deux étres, I'un
(je ne dirai pas lequel) m'était parfaite-
ment inconnu : j'ai appris son existence
au moment précis ou j'apprenais qu’elle
cessait. Et I'autre... aurait été parfaitement
connu de moi si j'avais mieux étudié mes
classiques.

Rares, j'imagine, sont ceux qui auront
été affectés a la fois par la mort du philo-
sophe et par celle du chanteur. La culture
populaire et la culture savante s’ignorent
plus radicalement encore que la culture
littéraire et la culture scientifique. Thomas
Kuhn n’arien a faire de Thomas Kuhn. Et
réciproquement...

A méditer pendant la sieste

e Bertolt Brecht, la phrase suivante

mérite, je trouve, soit d’étre lon-
guement commentée, soit d’inspirer une
profonde et silencieuse méditation (je choi-
sis ici la seconde solution) : «On n’aurait
aucune peine et on aurait grand avan-
tage a représenter la science comme un
effort pour découvrir et démontrer le carac-
tére non scientifique des affirmations et
des méthodes scientifiques.» (B. Brecht,
Me Ti Livre des retournements, L'Arche,
1978, p. 75.)




Marine a voiles

ans l'article de Jacqueline Hersart

de la Villemarqué (voir La péche a
Terre-Neuve, Pour la Science, aolt 1996),
le voilier de la figure 5 n’est pas une
caravelle mais une caraque. La caravelle
est un bateau a voiles latines, fin, sans
chéateau de proue, pour permettre la
manceuvre du car (bas de la vergue latine)
d’'une quinzaine de métres et de 40 a 50
tonneaux.

Vers la fin du Xve siecle, on passa a
25 metres et 80 tonneaux, et on vit appa-
raitre, au Portugal, des caravelles d’ac-
compagnement, bateaux mixtes et rapides
portant deux ou trois voiles latines, plus
une voile carrée en misaine. Solution
rapidement abandonnée au profit du galion.

La Santa Maria, navire sans doute le
plus connu du Moyen Age, n’était pas
une caravelle, mais un hybride de nave et
de caraque. La Pinta et la Nifia étaient
des caravelles.

La caraque est le premier vaisseau a
trois mats, avec voiles carrées en misaine
et grand mat, voile latine en artimon. Par
la suite apparurent la civadiéere, que I'on
voit nettement sur lillustration A, et le contre-
mat d’artimon, ce qui en faisait un quatre
mats avec deux voiles latines & l'arriere.
La largeur des caraques était d’environ le
tiers de leur longueur, ce qui en faisait
des bateaux stables, mais ne remontant
pas bien au vent, d’ou I'obligation de piquer
d’abord sur le Brésil pour passer le cap
de Bonne Espérance.

Francois DUVAL, Paris

Primates et sucres

n propos de I'article Alimentation cura-
tive (voir Pour la Science, juillet
1996), je me permets de vous signaler I'exis-
tence d'une plante brésilienne, le Stevia
rebaudiana, dont les feuilles contiennent
une série de glycosides terpéniques dont
le stévioside, qui possede un pouvoir sucrant
300 fois plus élevé que celui du saccha-
rose. On pourrait I'utiliser pour tester la sen-
sibilité des primates de I'’Ancien Monde aux
molécules sucrées d’Amérique.
M. VANHAELEN, Bruxelles

Réponse de Claude
Marcel Hladik

a présence de substances sucrantes
dans certaines parties d'une plante
résulte de mutations aléatoires. Dans un
second temps, la coévolution des plantes

TRIBUNE DES LECTEURS

et des primates favorise, parmi les pre-
miéres, celles dont les fruits semblent
sucrés (donc attractifs) aux seconds. La
consommation des fruits permet en effet la
dissémination des graines gu'ils contien-
nent, ce qui participe a la pérennité de I'es-
pece végétale. La présence de molécules
sucrantes dans les feuilles n’a pas les
mémes conséquences écologiques : elle
résulte vraisemblablement du hasard des
mutations. Elle pourrait étre néfaste a
I'espéce végétale si des consommateurs
animaux la percevait, comme nous, avec
un go(Qt voisin de celui des sucres.

Au quatrieme top...

Une peur irrationnelle de I'an 2000
n'est pas de mise. Les secondes qui
s'égrenent nous rapprochent toutefois d’'une
catastrophe qui, si des mesures drastiques
ne sont pas prises, risque d’engendrer un
chaos économique et social sans précé-
dent. La mémorisation des années dans
les ordinateurs en sera la cause.

Ily a plusieurs décennies, I'octet valait
son pesant d’or : I'espace mémoire était
utilisé avec parcimonie. C'est ainsi que pra-
tiguement tous les programmeurs de ges-
tion représentérent les années sur deux
chiffres : & quoi bon mémoriser 1968, alors
qu’il n’y avait pas d’ambiguité a utiliser 68?
L’an 2000 était bien loin... Les program-
meurs de I'époque n’étaient pas pré-
somptueux au point d’imaginer que, plus
de 30 ans plus tard, leurs programmes ou
leurs structures de données seraient tou-
jours utilisés. Mais voila, les programmes
ont la vie dure et, aujourd’hui encore, une
grande majorité de logiciels, de bases de
données et de masques de saisie d'écran
n’utilisent que les deux derniers chiffres
des années. En franchissant le 31 décem-
bre 1999, de nombreux ordinateurs pas-
seront de 99 a 00.

Dans les ordinateurs, les dates sont
importantes : pour déclencher une certaine
action a tel instant ou encore pour calcu-
ler les agios dus entre deux jours de décou-
vert sur un compte bancaire. De nombreux
calculs seront donc faussés. Pour ceux qui
méconnaissent I'ampleur du probléme, la
solution est simple : il suffit d’étendre a
quatre chiffres les zones destinées a conte-
nir des années. Malheureusement, selon
les derniéres évaluations américaines, il
y aurait au moins 210 milliards de lignes
de Cobol a examiner, puis a corriger, ce
qui représenterait une dépense de 400 mil-
liards de dollars. Plus grave encore, pour
certaines grandes entreprises qui ne se
sont pas encore attaquées au probléme,
il serait déja trop tard! La solution dispro-

portionnée et les investissements qu’elle
demande ne correspondent qu’a une simple
opération de maintenance et sont donc,
pour certains, inacceptables, d’ou I'immo-
bilisme actuel.

Jean-Frangois COLONNA, Palaiseau

Informatique fiable

I-a France n’ajamais connu de pro-
« bléemes de ce genre grace a une
mise en place progressive du réseau et a
des tests draconiens.». Cette phrase, qui
figure dans l'article de Kenneth Birman et
Robbert van Renesse (Programmes pour
réseaux fiables, Pour la Science, juillet
1996) apres la description de quelques
pannes informatiques spectaculaires était
destinée a préciser la situation frangaise.
Elle estambigué : elle ne concerne en effet
que le réseau téléphonique. Elle devraiten
outre mentionner que celui-ci est, en
France, complétement informatisé depuis
moins longtemps qu’'aux Etats-Unis, ce qui
alaissé moins de temps pour qu’une panne
survienne.

Aucun programme de tests, aussi dra-
conien soit-il, ne peut conduire a I'élimi-
nation totale des défauts, comme l'indique
K. Birman. Les pannes dans les pro-
grammes sont inévitables. Seule une mise
au point qui anticipe les pannes et incor-
pore des mesures correctrices peut pro-
téger un systéme réparti contre de tels
événements. En outre, ces systémes
conservent des risques de dysfonction-
nement si la menace des pannes corré-
Iées ne peut étre contrée de maniere
efficace.

Le récent échec du premier vol de la
fusée Ariane 5 est ainsi la conséquence
d’'une erreur dans un programme. Un
nombre avait une valeur supérieure a ce
qui était autorisé pour le programme. Il en
est résulté une erreur d’opérande, contre
laquelle les instructions de conversion de
données n'étaient pas protégées : le cal-
culateur de vol est tombé en panne. Cette
erreur s’est transmise au calculateur de
secours qui est aussi tombé en panne. La
redondance des systemes ne suffit pas :
il faut prévenir ce type de panne par des
programmes adaptés.

Ecrivez a Pour la Science vos réactions,
VOS commentaires et vos réflexions sur
I'actualité scientifique et vos relations avec
la science. L'adresse de Pour la Science
sur Internet est : 101641.3525@compu-
serve.com. Indiquez Tribune des lecteurs
dans la rubrique objet.
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Les Inattendus
du transistor

PIERRE AIGRAIN

Résultat espéré d’'une coopération fructueuse
entre trois physiciens émérites, le transistor
a créeé une industrie dont nul n’a prévu 'ampleur.

vec la lampe électrique, le tran-
sistor est I'invention qui a le plus
fort impact sur notre vie. Ou que
nous soyons dans un pays indus-
trialisé,un transistor est a portée de vue,
radio, montre, voiture, téléviseur : sur 'em-
pire du transistor, le Soleil ne se couche
jamais. Le chiffre d’affaires de I'industrie
des semi-conducteurs est de 150 milliards
de dollars, le PNB du Danemark. Il se
fabrique 15 milliards de puces par an et
deux millions de transistors par seconde.
Le succeés du transistor permet I'intro-
duction de fonctions nouvelles dans les
ordinateurs, fonctions qui expriment toutes
les données qui «parlent» au cerveau.
La découverte du transistor a suivi un
cheminement tortueux, mais pas tout a
fait inattendu car, comme pour la lampe
€lectrique, le but était défini ; elle est le
fruit des travaux d’'une équipe compo-
sée essentiellement de Shockley, Bar-
deen et Brattain. Ces chercheurs
désiraient fabriquer des amplificateurs
avec des semi-conducteurs. lls réussi-
rent, mais ce qu'ils découvrirent initiale-
ment n’était pas ce qu'ils cherchaient.
La réside l'inattendu.

LES SEMI-CONDUCTEURS,
D’UTILES INCOMPRIS

Le mot semi-conducteur apparait dans la
littérature scientifique vers la fin du xiIx®
siecle : il désigne certains corps aux
propriétés intermédiaires entre les métaux
et les isolants. La mystérieuse conducti-
vité électrique de ces solides est extra-
ordinairement variable en fonction de
paramétres mal contrblables.

On s’apercoit parallélement que la
conductivité de certains semi-conduc-
teurs augmente lorsqu’on les illumine. Tel
est le cas, par exemple, du sélénium uti-
lisé dans la confection des cellules pho-
toélectriques. On observe également que
guand on établit un contact entre certains
de ces semi-conducteurs et un métal,

un tel dispositif «redresse le courant». En
effet, quand le métal est porté a une ten-
sion positive par rapport au semi-conduc-
teur sous-jacent, le courant passe tres
facilement ; quand la polarité est inver-
sée, le courant ne passe plus.

L'industrie est opportuniste : elle n'at-
tend pas de comprendre les finesses du
fonctionnement des semi-conducteurs
pour fabriquer des redresseurs au sélé-
nium. Leur fabrication est empirique et
releve de tours de mains difficilement
reproductibles. Il n"'empéche : pendant de
longues années, ces dispositifs servent
a redresser le courant alternatif que
fournit 'EDF sur les prises de courant pour
fabriquer le courant continu nécessaire
au fonctionnement des tubes a vide.

Les électroniciens s'apergoivent aussi
gu’en utilisant une pointe métallique sur
de nombreux corps semi-conducteurs, le
courant alternatif est redressé, méme a
des fréquences tres élevées. Ces dis-
positifs, constitués d’un morceau de
galéne (sulfure de plomb) sur lequel est
appuyée une pointe, constituent les récep-
teurs des postes a galéne.

Hélas pour le bon fonctionnement
de tels détecteurs, la pointe est efficace
a certains endroits et pas a d’autres, et
I'onignore pourquoi. On déplace la pointe
un peu au hasard jusqu’a ce qu’on trouve
un «point chaud», correspondant a une
bonne écoute. A la moindre secousse,
la pointe se déplace, bien entendu tou-
jours dans le mauvais sens.

Vers 1939-1940 apparaissent les
radars, ou il faut, soit détecter, soit mélan-
ger avec un oscillateur local, des signaux
de fréquences tres élevées : les tubes a
vide ne suivent pas ces fréquences et les
détecteurs a pointes sont alors indis-
pensables. Pour une meilleure stabilité
mécanique, on remplace le sulfure de
plomb mou par un matériau dur, le sili-
cium : ainsi nait I'industrie du silicium.

Deux petites découvertes précedent
celle du transistor : un chercheur améri-

cain de I'Université de Purdue, Saul Ben-
zer, s’apercoit qu'on peut fabriquer des
redresseurs en utilisant non pas du sili-
cium, assez difficile a manipuler (point de
fusion trés élevé, grande réactivité chi-
mique quirend les purifications difficiles),
mais du germanium. De plus, S. Benzer
stabilise la position de la pointe en pro-
cédant a une opération dite de formage,
qui consiste a appliquer des chocs élec-
triques pour souder la pointe.

Apreés cette brillante thése, S. Benzer
estime gu'il n'y a plus grand-chose a trou-
ver dans les semi-conducteurs et se
convertit a la biologie ; il est I'un des fon-
dateurs de la biologie moléculaire.

LE MODELE DE WILSON

Le fonctionnement des semi-conducteurs
reste mystérieux. En 1934, un Britannique,
Wilson, propose le premier modele expli-
guant les propriétés électriques des semi-
conducteurs. Un semi-conducteur estun
solide cristallin, et les atomes sont fixés
aux nceuds de la maille cristalline ; la
conduction est le fait des électrons plus
Iégers, plus mobiles. Toutefois, pour
conduire le courant, ceux-ci doivent se
déplacer sous I'action d'une différence de
potentiel. Le modele de Wilson décrit dans
quelles conditions ils se déplacent, dans
guelles conditions ils ne se déplacent pas.

La mécanique quantique stipule que
les électrons des atomes occupent des
niveaux d'énergie croissante et qu'il ne
peut pas y avoir plus de deux électrons
sur le méme niveau d’énergie. Quand
tous les états d’énergie disponibles sont
remplis par les électrons, ceux-ci ne peu-
vent se déplacer, le corps ne conduit
pas I'électricité : c’est un isolant. Dans
certains semi-conducteurs, il existe une
autre série de niveaux vides, séparés
de la premiéere série de niveaux pleins par
une bande d'énergie interdite. Les élec-
trons, sous l'effet de la température par
exemple, peuvent sauter sur les niveaux
vides et conduire le courant.

Le modele de Wilson énonce sim-
plement : «ll y a une bande, dite de
valence, ou les niveaux d'énergie sont
pleins, il y a une bande, dite de conduc-
tion, ou les niveaux d’énergie sont vides.
Entre les deux, il y a une bande interdite».
On s’en remet a I'expérience pour déter-
miner les paramétres de ces bandes. Le
modéle de Wilson est toujours valable.
Bien s0r, on sait aujourd’hui déterminer
les parameétres du solide qui fixent les
énergies des bandes et I'on explique,
grace au modéle, les variations de la
conductivité avec la température.

Linterprétation grossiére de la conduc-
tivité constitue I'état de I'art dans les
années 1940. Le transistor n’existe tou-
jours pas, mais une idée pointe : il semble
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possible d’insérer a volonté des électrons
dans un semi-conducteur pour en modu-
ler la conductivité. Pour ce faire, les
physiciens pensent a appliquer un champ
électrique perpendiculairement a la sur-
face d’une couche mince de ce semi-
conducteur. Dans un condensateur, les
deux plaqgues sont a des potentiels élec-
triques différents et se chargent par
influence. Sur les deux faces du conden-
sateur constitué par une plaque de semi-
conducteur, des charges de signes
opposés apparaitront et, pensent nos trois
physiciens, la conductivité de la zone ou
les charges électriques négatives se sont
accumulées sera conductrice. On aurait
ainsi le moyen de moduler la conducti-
vité par un champ électrique
appliqué, et cela constituerait
un amplificateur. Shockley,
Brattain et Bardeen tra-
vaillaient a la société Bell
System sur ce projet,
d’'abord sans succes.

r

LA GLOIRE QUE
FUT LA BELL
SYSTEM

La Bell System était une
société privée qui avait
un monopole de I'Etat amé-
ricain sur les systemes
de télécommunication. En
échange de ce monopole,
la Bell devait d’abord four-
nir un service de bonne
qualité : elle s’acquitta de
cette tache. Les profits de
la Société ne devaient pas
dépasser un certain seulil,
six pour cent des inves-
tissements. Cette régle
était une prodigieuse inci-
tation a investir dans la
recherche. En un sens, la
recherche ne leur codtait
rien et, par conséquent, ils
en faisaient beaucoup.

Shockley tente de fabri-
quer ce que I'on appelle
aujourd’hui des transistors
a effet de champ avec une
couche de germanium
selon le principe du
condensateur détaillé pré-
cédemment.

Cela ne marche pas.
On appliquait une tension
sur la plaque mince, mais
elle ne modifiait pas la
conductivité de la couche
située en dessous. Bar-
deen, le théoricien du
groupe, et Brattain, le phy-
sico-chimiste, suggérent
alors que la cause du non-
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fonctionnement résulte des propriétés de
linterface. Cette interface n’est pas décrite
par le modéle de Wilson. Des impuretés
etdesirrégularités de surface, pense avec
raison Bardeen, pieégent des électrons

et expliquent l'inefficacité du dispositif.
Pour étudier le piégeage des élec-
trons, ils décident de faire une expérience
trés simple qui consiste a mettre sur
leur morceau de germanium deux pointes
trés prés 'une de l'autre et, en
appliquant une tension a
I'une des pointes, a véri-
fier quelle est la varia-
tion du potentiel sur

l'autre pointe.

Les trois inventeurs du transistors, de gauche a droite, Shockley, Brattain et
Bardeen. En haut, le premier transistor utilisable et commercialisé. Dans le dé
a coudre 56 000 transistors fabriqués a partir de barres de silicium utilisés dans
les premiers ordinateurs d’IBM.

TOUJOURS L’'INATTENDU
ARRIVE

L'expérience donne un résultat imprévu.
Leur morceau de germanium est dopé de
maniéere a conduire par électron, c'est-
a-dire de type n, n pour négatif. Quand
ils appliquent une tension positive, méme
faible, sur une des pointes et sur l'autre
pointe une tension négative, donc blo-
guante, le courant se met a passer dans
la deuxieme pointe. Il en passe méme
plus que dans la premiére : aussi I'en-
semble constitue un amplificateur. Voila
l'inattendu. lls découvrent un amplifica-
teur au cours d’une expérience qui était
destinée a expliquer pourquoi I'amplifi-
cateur le plus simple qu’on puisse envi-
sager avec un semi-conducteur ne
fonctionnait pas. Le transistor était congu.

SMALL IS
BEAUTIFUL

Il est déja petit : les deux
pointes sont placées
aussi prés que possible
I'une de l'autre, a une
dizaine de micromeétres,
pour que les électrons
n'aient pas trop de chemin
a parcourir et pour que le
dispositif amplifie les
hautes fréquences. Des
ouvriers trés habiles arri-
vent a placer deux
pointes cote a cote avec
cette précision. Grace
aux techniques de for-
mage par choc élec-
trique de Benzer, le
dispositif est relative-
ment stable et résiste
trés bien aux vibrations.

Il est cependant trés
sensible aux variations
d’ambiance, qui ame-
nent différentes impu-
retés ; il y en a toujours
dans l'air, aussi faut-il
gue ces transistors
soient encapsulés dans

des boites de trois mil-
limétres de c6té. J'en
avais un, mais juste-
ment a cause de sa
petite taille, je I'ai perdu.

En 50 ans, les pro-
grés de la miniatu-
risation sont spectacu-
laires tout comme l'ac-
croissement du nombre
de transistors fabriqués
annuellement, il croft,
encore aujourd’hui, de
50 a 100 pour cent.
Aujourd’hui il se
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fabrique chaque année plus de transis-
tors qu'il n'y a de neurones dans un
cerveau humain.

D’ou I'idée qui se fait jour de fabriquer
un cerveau artificiel. On ne va cependant
pas aussi vite qu’une régle de trois pour-
rait nous inciter a croire : dans le cer-
veau humain, chague neurone est
connecté a une dizaine de milliers d’autres
neurones, et cela on ne sait pas le faire.
On ne sait pas réaliser les interconnexions
et méme si c'était possible, la puissance
de sortie d'un élément n'est pas suffisante
pour en commander 10 000 autres.

Revenons a notre histoire. L'explica-
tion du fonctionnement du transistor a
pointe est donnée assez rapidement
par nos triumvirs, sous la forme d'une
double jonction positive-négative. Une
nouvelle méthode de fabrication, pas trés
commode, est mise en place et permet
les premieres applications pratiques,
notamment les dispositifs d'aide a la
surdité. L’histoire s’accélére avec une
nouvelle technique découverte peu apres
par les gens de la Société Fairchild, la
technique de photolithographie, utilisant
non plus le germanium, mais le silicium.
Les chercheurs de Fairchild inventent une
méthode qui permettait de réaliser des
structures, toutes celles qu’on voulait pn,
ppn, etc., par ces techniques de photoli-
thographie, et ils abaissent les dimen-
sions critigues a une dizaine de
micrometres.

Aujourd’hui on sait descendre en fabri-
cation de grande série a des transistors
de 0,35 micrométre de co6té, en labora-
toire 0,15 micrométre. Cette invention
va permettre 'apparition d’'une autre tech-
nologie qui est le circuit intégré ou I'on
fabrique, en une seule opération, des cir-
cuits comportant un trés grand nombre
de transistors interconnectés. Les micro-
processeurs, qui sont un type de circuit
intégré et qui réalisent les fonctions
logiques a l'intérieur d’'un micro-ordina-
teur, contiennent cing millions de tran-
sistors sur un petit morceau de silicium.

Je signale qu’on les fabrique sur des
plaques de silicium de 30 centimétres
de diametre, alors que le circuit lui-méme
fait moins d’un centimeétre de c6té. Vous
pouvez donc en élaborer plusieurs cen-
taines sur une seule plaque. Une seule
plague, plusieurs centaines de circuits
contenant chacun cing millions de tran-
sistors, au total un demi-milliard de tran-
sistors par plaque de silicium!

On va un peu plus loin encore pour
des circuits plus simples dans leur concep-
tion que sont les mémoires. Une mémoire,
c’est un moyen d'utiliser des transistors.
Les circuits actuels contiennent 256 mil-
lions de transistors, mais dans une struc-
ture beaucoup plus simple que les
microprocesseurs.

LA PRISE DE CONSCIENCE
DU FUTUR DU TRANSISTOR

Initialement le principal intérét des tran-
sistors est leur faible consommation
d’énergie et, par conséquent, leur dis-
ponibilité immédiate : les utilisateurs ne
sont plus pénalisés par le temps de chauf-
fage de la cathode des tubes a vide.

L'intérét du circuit intégré, qui appa-
rait dans les années 1970, n'a pas été
compris aussi vite. |l n'a gagné la partie
gue parce qu'il est fondé sur I'idée initiale
de Shockley : un amplificateur composé
de silicium, d’'une couche d'isolant et d'une
électrode métallique ou quasi métallique.
Une particularité du silicium a été mise
a profit : il s'oxyde tres facilement, et la
couche d'oxyde obtenue en surface est
de la silice, un des meilleurs isolants
connus ; de plus, cette silice, quand on
travaille bien, ne crée pas d’'états de
surface, pas de piége : les électrons
sont mobiles a l'interface. Les transistors
a effets de champ, transistors que I'on
appelle MOS, métal-oxyde-semi-conduc-
teur, conquiérent le marché.

De plus, les circuits intégrés se per-
fectionnent parce gu'ils permettent leur
propre fabrication... Tant que des cir-
cuits intégrés ne comportent que 1 000,
a la limite 10 000 transistors, une équipe
de quelques personnes peut concevoir
le circuit, c’est-a-dire déterminer quel tran-
sistor mettre Ia, quel transistor mettre
ailleurs, et comment il faut les intercon-
necter. Cela prend beaucoup de temps,
mais en travaillant un an sur le probléme,
les ingénieurs peuvent concevoir, «a la
main», un circuit intégré comportant jus-
gu'a une dizaine de milliers de transis-
tors, avec ses interconnexions.

Pour aller plus loin, une seule
méthode : la conception assistée par ordi-
nateur. Ainsi performances des ordina-
teurs et complexité des circuits intégrés
avancent de pair. Symbiose totale et cercle
vertueux : tout nouvel ordinateur utili-
sant la derniere génération de circuits
intégrés permet de concevoir la généra-
tion suivante. Cela continue aujourd’hui.

LES FACTEURS LIMITANT
LA PUISSANCE DE CALCUL

Le premier facteur limitant est la vitesse
de déplacement des électrons : plus la
distance qu'’ils doivent parcourir est
grande, moins le transistor est rapide.
Pour augmenter la rapidité, il faut dimi-
nuer les dimensions. Les limitations les
plus sérieuses sont de deux types. La
premiere est I'évacuation de la chaleur.
Quand vous divisez par deux les dimen-
sions d’un transistor, vous réduisez la cha-
leur produite d'un facteur 2, mais vous
avez réduit sa surface d’'un facteur 4 et,

par conséquent, la quantité de chaleur
est doublée par unité de surface. Onade
plus en plus de difficulté a retirer cette
chaleur. N'essayez pas de mettre le doigt
sur le Pentium de votre micro-ordinateur,
vous vous brlleriez.

Signalons un inattendu heureux qui
pourrait résoudre le probleme de I'éva-
cuation de la chaleur : la possibilité de
réaliser facilement et a moindre co(t
des couches de diamant polycristallin.
Pour cela, on utilise un plasma dans lequel
il y a du méthane, de I'hydrogéne et un
peu d’oxygéne : alors que les chercheurs
qui ont fait 'expérience s’attendaient pro-
bablement & fabriquer du graphite, ils ont
VU se constituer une couche de dia-
mant. Le diamant est un semi-conduc-
teur, mais avant qu’on l'utilise en tant que
tel, il faudrait surmonter nombre de diffi-
cultés ; en revanche, c’est le corps qui
conduit le mieux la chaleur de tous les
corps connus. Le diamant est dix fois plus
conducteur de la chaleur que le cuivre et,
a ce titre, il offre des possibilités qui
n'ont pas, jusqu’a présent, été utilisées.

Une deuxieme limite résulte des inter-
connexions métalliques entre transistors
qui ne peuvent avoir de dimensions supé-
rieures a celles du transistor. Les densi-
tés de courant dans ces conducteurs sont
trés supérieures a celles qui passent dans
un fil électrique alimentant un four de
ménageére, et un phénomene perturba-
teur, I'électromigration, pénalise le pas-
sage du courant. Tout se passe comme
si les électrons, en déplagant, augmen-
taient la résistivité des fils. Actuellement
on utilise du tungsténe, métal assez peu
sensible a I'électromigration, mais non
sans mal : le dépdt en couche mince pho-
tolithographique de tungsténe est plus
difficile que le dépdt de conducteurs
plus courants.

Un autre handicap est purement éco-
nomique : pour construire une usine de
fabrication de transistors de 0,35 micro-
meétre, il faut investir 1,5 milliard de dol-
lars. La disponibilité des capitaux n’est
pas infinie.

A de telles tailles, il faut lutter contre
l'invisible : quand vous manipulez des cir-
cuits par des méthodes photolithogra-
phiques, avec des largeurs de traits de
0,35 micromeétre, une poussiére de la taille
d’'un virus se traduit, lors de la photoli-
thographie, par une petite tache noire qui
coupe une connexion. Par conséquent,
toutes les manipulations sont automati-
sées :laprésence d'un étre humain dans
les parties de lignes de fabrication ou se
déroulent les opérations les plus critiques
augmente les taux de poussiere. Les
usines de fabrication de transistors sont
plus stériles que celles qui sont utilisées
par les biologistes. On comprend que ces
usines soient extrémement colteuses.
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EFFICACITE, MORALE
ET RECOMPENSE

Les industries qui ont réussi dans la fabri-
cation du transistor ne sont pas celles qui
confectionnaient des tubes a vide. Dans
les années 1950, les entreprises d'élec-
tronique, celles qui utilisent les compo-
sants, se rendent compte que le transistor
change leur vie, et elles créent une acti-
vité semi-conducteur. Dans certains cas,
cette activité est confiée, presque natu-
rellement, aux gens qui, dans les mémes
entreprises, faisaient des tubes a vide.
Les résultats ne sont pas bons. En
revanche, quand la fabrication est confiée
a des unités nouvelles ou des ingé-
nieurs connaissent la physique des semi-
conducteurs, les résultats sont meilleurs.

L'augmentation du nombre de tran-
sistor dans des circuits de plus en plus
complexes amene une autre difficulté : le
test. Comment savoir qu’une poussiére
ou une erreur de programmation ne
s’est pas introduite? Un mathématicien
avu, ily adeux ans, qu'une erreur s’était
introduite dans le Pentium. Ce genre d’er-
reur est inévitable : si on voulait tester
toutes les configurations possibles d'un
microprocesseur, il faudrait plusieurs mil-
liards d’années. Donc les circuits ne
sont pas testés dans toutes les configu-
rations.

On se demande toujours si les phy-
siciens qui ont ainsi changé la face du
monde ont été suffisamment récompen-
sés: Bardeen a été le premier homme au
monde a recevoir deux prix Nobel (asso-
cié a d'autres) dans la méme discipline,
la physique. Le prix Nobel est associé a
une bonne somme d’argent, de I'ordre de
guatre millions et demi de francs, et
Bardeen a touché trois millions, ce qui est
insuffisant pour le considérer comme un
homme extraordinairement riche. C'est
le prix d’'un appartement modeste a Paris.

En revanche, le prestige des trois
inventeurs a été immense : Bardeen a
été nommé professeur dans une univer-
sité ou sa carriere fut brillante. Brattain
est resté un chercheur heureux a la
Bell, jusqu’a sa retraite. Shockley a essayé
de selancer dans 'industrie : il a créé une
entreprise qui a été absorbée. Je ne crois
pas que Shockley ait fait fortune. Com-
ment déterminer la juste et morale récom-
pense pécuniaire d'une telle invention?
Je ne sais, et je me demande si cela a
tellement d’'importance...

Pierre AIGRAIN est membre de I’Acadé-
mie des sciences. Une retranscription de
ce débat, enregistré avec Emile Noél au
Palais de la Découverte, sera diffusée sur
France Culture le 11 septembre a 9
heures.
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LES SYMETRIES BRISEES

Pascal Chossat

La symétrie, de simple conséquence
des lois physiques, est devenue
principe d’explication
dans des domaines aussi divers
gue les transitions de phase
ou la turbulence.

La théorie des brisures de symétrie
rend compte de la diversité
des phénomenes en s’attachant
aux symetries perdues, «brisées»,
d’un état originel.

Elle donne une nouvelle compréhen-
sion de la genéese des formes
dans la nature.

Voir bon de commande p. 98
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g Les produits
historiques

Que deviennent les produits chimiques préparés
par des chimistes dont I’histoire a retenu le nom?

7

presence

es produits chimigues nouveaux
sont des créations humaines par-
ticulieres : quand un chimiste aisolé
ou synthétisé une substance pour
la premiére fois, quand il a vérifié son
identité, I'existence matérielle de la
substance semble devenir aussitot inutile ;
sa synthese ou ses propriétés sont consi-
gnées dans des publications ou dans des
brevets, mais la substance elle-méme,
poudre dans un flacon ou liquide
dans un tube, semble ne plus
avoir d'intérét.
Pourtant cette existence
matérielle est cruciale, car !.\
si un chimiste peut conce-

voir une nouvelle molécule, = _,*h-

écrire sa formule et prévoir
sa synthése, le produit
n’existera vraiment que
lorsqu’il aura été fabriqué,
réalisé, telle une sympho- .
nie que I'amateur n'appré-
cie que quand elle passe
de la partition a I'exécution.
On voit ainsi combien,
en chimie, la distinction
entre le réel et le possible
reste difficile. Elle se com-
pligue encore par le sys-
téme des brevets,ou I'on
peut se «réserver» |'exis-
tence, s’approprier ce qui
n’'est pas encore tangible,
mais qui pourrait exister :
dans certains cas, autour
d’'une formule générale
dont quelques représen-
tants possédent des pro-
priétés qui intéressent
I'industrie, on autorise
de délimiter un «péri-
metre de protection»
ou sont englobés des
«analogues» qui n’ont
encore pas été syn-
thétisés et ne le seront
peut-étre jamais.
L'original de toute
forme nouvelle de la
matiere transformée

1. Vers 1880, Marcelin Berthelot avait
obtenu I'acide persulfurique en sou-
mettant un mélange d’acide sulfureux
et d’oxygéne a I'action d’une décharge
électrique. Ce persulfate d’ammo-
nium, préparé par Berthelot lui-méme,
est un sel de cet acide. Il peut servir
d’agent de blanchiment.

par la science n'a pas, a priori, de valeur
particuliere, puisque, correctement décrit,
il peut étre reproduit a l'identique. La
question du faux ne se pose pas, puisque
rien ne distingue une molécule d'une
autre molécule ayant la méme formule.
Cependant la mémoire d’'un laboratoire
de chimie ne se réduit pas a sa seule
bibliothéque, méme informatisée. Il est
de tradition d'y accumuler un certains
nombre de produits chimiques,
pour des raisons que nous exa-
. minerons.

| Le probléme de la
conservation des produits
— historiques se pose aujour-
d’hui, a'occasion du démé-
nagement imminent du
Laboratoire de chimie du
College de France : que
faire des collections de pro-
duits chimiques accumulés
depuis plus d’un siécle par
des générations de cher-
cheurs dans les diverses
«réserves» du batiment
menacé d’évacuation? Plu-
sieurs milliers de récipients
variés (tubes, flacons bou-
chés a I'émeri, ampoules
scellées, etc.) contiennent
des échantillons dont la
masse est comprise entre
quelques milligrammes et
plusieurs kilogrammes ;
certains sont dus a des
figures de la chimie telles
que Friedrich Kekulé (1829-
1896), fondateur de la chi-
mie organique struc-
turale, qui trouva la for-
mule du benzéne, ou
- Marcelin Berthelot
(1827-1907), qui fonda
notamment la thermo-
chimie et réalisa de
nombreuses syntheses
(acétyléne, benzéne,

propyléne...).
Tout d’abord, exis-
te-t-il des échantillons

historiques de produits chimiques, qui
méritent une attention spéciale? Cer-
tains produits font-ils partie du patri-
moine, au méme titre que le manuscrit
qui en décrit pour la premiére fois I'ob-
tention? Pour qui s'intéresse a I'histoire
des sciences, la réponse est évidem-
ment oui. L’historien de la chimie a
besoin de connaitre et de pouvoir éven-
tuellement vérifier, par des moyens
actuels, I'identité ou la pureté de I'échan-
tillon de certaines substances dont I'ob-
tention a constitué un progres décisif.
Selon quels critéres juger cette impor-
tance? En admettant cette question
résolue, ol entreposer ces précieux
témoignages?

Il existe, en France, quelques ten-
tatives de réponse aux questions que
je pose : certaines facultés de pharma-
cie ou le Muséum national d’histoire
naturelle, par exemple, conservent sur-
tout des produits naturels. En Suisse,
un organisme privé de «préservation de
la diversité moléculaire» a été récem-
ment créé, mais on manque encore de
recul pour juger de son efficacité et du
public qu'il vise.

PRODUITS HISTORIQUES,
DIVERSITE MOLECULAIRE

Pour déterminer les actions a entre-
prendre, il faut d’abord savoir en quoi de
vieux produits, méme s'ils ne sont pas
historiques, peuvent étre intéressants.
Les raisons que je trouve sont variées
et, sans doute, partiales. La premiére
peut étre bassement utilitaire : «¢a
peut toujours servir». Ayant retrouvé plu-
sieurs centaines de grammes de tartrate
double de sodium et d’ammonium
gauche (non naturel) préparé par Emile
Jungfleisch (1867-1916), j'ai pu repro-
duire les expériences de cristallisation
décrites par Louis Pasteur.

Un autre exemple, moins intéressé
mais plus intéressant : des cristaux de
ce méme tartrate, préparés par Pas-
teur lui-méme et conservés dans la
collection de minéralogie de I'Université
de Paris VI, nous apprennent de visu a
quel point I'observation de I'hémiédrie
(la propriété pour une molécule de for-
mer des cristaux asymétriques) est
rare et difficile, et étayent notre admira-
tion pour le jeune Normalien qui
«inventa» la dissymétrie moléculaire,
apres avoir trié les cristaux gauche et
droit du tartrate, a la pince.

Dans le cas des produits naturels
rares, I'échantillon original peut consti-
tuer une référence d’identité, lorsqu’on
en découvre une source nouvelle ou
gu’on en réalise une synthese inédite.
On peut alors confirmer, par des moyens
modernes, la structure ou les proprié-
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tés particuliéres attribuées a I'«échan-
tillon unique». Ainsi Jean-Marie Lehn et
ses collegues suédois ont retrouvé dans
nos collections un petit flacon conte-
nantde la laccase (une enzyme présente
dans le latex d'un arbre a laques indo-
chinois), isolée en 1894 par Gabriel
Bertrand (1867-1962). lls ont vérifié
gue cet échantillon contenait bien du man-
ganese, comme |'avait annoncé son
découvreur, ce qui avait été plus tard
conteste.

Parfois aussi, 'examen de I'échan-
tillon «historique» ne tourne pas a I'avan-
tage du créateur : on connait des cas ol
I'on a découvert que le produit ne pos-
sédait ni I'identité ni la pureté que I'éti-
quette et I'histoire lui attribuaient. Ainsi,
en 1933, Fritz Kdgl et ses collegues de
I'Université d'Utrecht avaient décrit les
propriétés et la structure des premiéres

hormones de croissance naturellement
présentes dans les végétaux. lls avaient
trouvé, dans I'urine humaine, des traces
de ces produits qu’ils nommerent
«auxines». Leurs données furent
admises comme classiques et men-
tionnées dans les dictionnaires et dans
les traités de chimie, pendant plus de 30
ans. Toutefois, dans les années 1960,
des doutes s’éleverent, car personne
n'arrivait a reproduire les données
concernant les activités biologiques
annonceées.

C’estici que la conservation des pro-
duits historiques est justifiée : quelque
temps apres la mort de Kogl, les échan-
tillons «authentiques» de ses auxines
et de leurs dérivés furent retrouvés et
examinés par J. F. et J. F. G. Vliegen-
thart, appartenant a la méme univer-
sité. lls constatérent qu'aucune de ces

2. Echantillons de tartrate de chaux préparés par Kekulé (en haut a droite) et par Perkin.
En 1860, Auguste Kekulé (1828-1896) et Wiliam Perkin (1838-1907) avaient indépen-
damment réussi la synthése de I’acide tartrique racémique, a partir de I’acide succinique.
Retrouvés au Collége de France, ces échantillons de tartrate de calcium ont sans doute été
rassemblés par Emile Jungfleisch, qui, en 1873 et en 1884, s’intéressa également a la syn-
thése de cet acide qu’étudia Pasteur (en bas a droite).
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religues n’avait les formules et les pro-
priétés publiées (a I'exception de leur
température de fusion). Plus tard, une
équipe japonaise synthétisa tous les com-
posés ayant la structure de ceux qui
avaient été décrits par Kogl : aucun n'avait
de propriétés phyto-hormonales.

Enfin les développements récents
en «diversité moléculaire» donnent une
raison supplémentaire de conserver les
produits : pour trouver de nouveaux
médicaments, les pharmaco-chimistes
ont appris a fabriquer des «librairies»
qui rassemblent des mélanges de mil-
liers de nouveaux produits ; ils testent
ensuite les propriétés biologiques de
plusieurs dizaines de composés simul-
tanément. Pour ces études, des librai-
ries constituées par une collection de
molécules variées, et déja synthétisées,
sont une aide considérable.
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LA PEREMPTION
DE L'HISTOIRE

La conservation des produits historiques
ou de la préservation de la diversité molé-
culaire suppose que I'on soit capable de
répondre a une autre question préa-
lable : les produits chimiques vieillissent-
ils et sont-ils sujets a péremption? Le bon
sens chimigue impose une réponse cir-
constanciée : siles produits minéraux sont
généralement inaltérables, les produits
organiques, selon leur structure et les
conditions de leur stockage, sont plus ou
moins périssables, la chaleur, I'air et la
lumiére contribuant a leur dégradation.

Mon expérience m'a montré que le
contenu des flacons éventuellement his-
toriques est beaucoup moins menacé
que le contenant : le temps endom-
mage les bouchons de liege et les éti-
quettes (quand il ne bloque pas les
rodages a I'émeri), mais il fait peu souf-
frir les produits cristallisés.

Les liquides semblent plus péris-
sables que les solides, mais les pro-
duits conservés en tubes scellés sont
apparemment inaltérables. Nos collec-
tions renferment ainsi plusieurs échan-
tillons d’alcools tertiaires qui avaient
été préparés par leur découvreur,

Alexandre Boutlerov (1826-1886), et
envoyés a Marcelin Berthelot pour qu'il
en étudie les chaleurs de combustion ;
ils n'ont apparemment pas changé. De
méme, au College de France, Marcel
Delépine (1873-1966) avait eu la curio-
sité de s’informer de I'état de conserva-
tion de produits qu'il avait préparés 26
ans auparavant : des tubes scellés conte-
nant des produits soufrés, capables de
s’autoxyder a l'air «avec fumées et
luminescence» ont été ouverts et ana-
lysés avec toute la minutie dont mon bon
maitre était capable ; malgré leur fragi-
lité, ces produits étaient encore en par-
fait état. Enfin j’ai rfécemment mesuré les
spectres RMN de quelques uns des
produits que j'ai décrits en 1945 dans ma
thése. Si la structure de quelques uns
d’entre eux comportait quelques erreurs
qgu’il m'était impossible d’envisager a
I'époque, j'ai vérifié que les échantillons
étaient d’'une pureté inaltérée.

L'étude la plus intéressante que je
connaisse, a propos du vieillissement
des produits de collection, est sans
doute celle de Joshua Howarth, de I'Uni-
versité de Dublin : en 1991, il a ana-
lysé, avant leur dispersion ou leur
destruction, des produits préparés entre
1917 et 1924 par des thésards de Theo-

dore Curtius (1857-1928), alors que
ce chimiste était professeur a Heidel-
berg. Sur la trentaine d’échantillons
examinés, un seul ne possédait pas la
structure promise par son étiquette et,
pour la quasi totalité, ils étaient purs a
plus de 90 pour cent.

LES RESERVES
DE PRODUITS

Nous avons considéré des héritages
du passé ; quel sera notre legs? Dans
le domaine de I'écrit, 'informatique a fait
craindre que les repentirs des écri-
vains soient perdus, effacés, et que les
spécialistes de la critique littéraire n’aient
plus que les ceuvres, sans les moyens
de mieux les situer. Les chimistes d’'au-
jourd’hui laisseront-ils, des produits a
la postérité et contribueront-ils a I'enri-
chissement des réserves? J'ai peu de
craintes, car méme si, depuis quelques
décennies, des marchands aux impres-
sionnants catalogues fournissent des
produits en un temps record et méme
si le stockage des matiéres premiéres
se justifie de moins en moins (on tra-
vaille aujourd’hui sur des quantités trés
faibles de réactifs), les chimistes vident
rarement tous les flacons commandés

3. Ce pot (a gauche) contenant plusieurs centaines de grammes de tartrate de sodium et
d’ammonium «non naturel», préparé par Emile Jungfleisch est identifié, au crayon a papier,
par Marcel Delépine (1871-1965), qui fut un de ses successeurs au Collége de France. Sur
la photographie ci-dessus, Emile Jungleisch est au centre, entouré par ses collaborateurs
de la Faculté de pharmacie de Paris, en 1883. A la mort de Marcelin Berthelot, en 1907, il
lui succéda a la chaire de chimie organique du Collége de France.
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4. Un échantillon d’ORCA (anagramme d’acro),
une matiére plastique a base d’acroléine pré-
parée par Charles Moureu (1863-1929) et
par Charles Dufraisse (1885-1969). Ce maté-
riau fut un précurseur et un prototype des
résines acryliques.

d'urgence, conservant généralement
guelgue fond de bouteille de produit cod-
teux qu'ils ont scrupule a jeter. De sur-
crofit, les chimistes qui prévoient la
suite de leurs activité, conservent pru-
demment des échantillons de ceux qui
ne sont pas commerciaux et qu'’ils ont
parfois peiné a préparer. Aussi ai-je I'im-
pression que le métier de chercheur en
chimie organique restera pour I'essen-
tiel ce qui fait aujourd’hui saraison d'étre ;
I'accumulation plus ou moins bien gérée
de la production et la création plus ou
moins voulue de collections me parait
incontournable.

Jean JACQUES est directeur de recherche
émeérite au CNRS (Laboratoire de chi-
mie des interactions moléculaires du
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E La longueur
en bouche

sauvignon.

es biochimistes s’intéressent

beaucoup aux méthodes de pro-

duction des vins, maisils ont rare-

ment exploré la physiologie de la
dégustation. Pourtant des résultats
récents éclairent la dégustation : dans
les vins formés a partir du cépage
sauvignon blanc, on a trouvé une molé-
cule aromatique qui ne prend son effet
que lorsque les enzymes de la salive
I'ont séparée de son précurseur ; il
faut ainsi quelques instants, avant
que I'arbme soit percu.

En 1995, M. Darriet et Denis
Dubourdieu, a I'lnstitut d’cenologie de
Bordeaux, avaient trouvé une molécule
qui joue un réle prépondérant dans
I'ardme spécifique des vins de sau-
vignon, leur conférant la note «buis»
ou «genét». Cette molécule
simple a un squelette composé
de cinq atomes de carbone seu-
lement, et elle contient notam-
ment un atome de soufre.

Ses découvreurs avaient
observé qu’elle apparait dans
le vin au cours de la fermen-
tation alcoolique, et ils avaient
identifié son précurseur. Mieux
encore, ils avaient observé que
la transformation de ce précur-
seur en ardme s’effectue de fagon
inégale selon les souches de
levures assurant la fermentation
alcoolique. Les chimistes bordelais
avaient essayé de connaitre directe-
ment la structure du précurseur en uti-
lisant une enzyme capable de libérer
I'ardme : connaissant la spécificité de
I'enzyme on aurait déterminé le pré-
curseur.

Au Centre INRA de Montpellier,
M. Bayonove étudie ainsi des glycosi-
dases, enzymes qui coupent des molé-
cules odorantes de la classe des
terpénes, de la molécule de sucre a
laquelle ils sont liés. Toutefois les
enzymes utilisées a Montpellier ne pro-
duisirent pas le composé aromatique
étudié du sauvignon : il n’était pas lié
a un sucre.

Des enzymes de la salive amplifient un aréme
important des vins obtenus a partir du cépage

En revanche, les chimistes cher-
chérent, parmi les enzymes qui cou-
pent les liaisons entre un atome de
carbone et un atome de soufre, si
I'une d’elles ferait apparaitre I'arébme :
ils s’intéresserent notamment a une
enzyme nommée lyase, produite par
une bactérie intestinale Eubacterium
limosum et qui coupe les dérivés sou-
frés de la cystéine (un acide aminé). Le
composé du sauvignon fut libéré in vitro
d’un extrait non volatil de modt de

sauvignon par

Le cépage sauvignon blanc, qui fait les plus
grands des vins blancs du Bordelais.

action d’un broyat bactérien d’Eubac-
terium limosum. lls conclurent que le
précurseur de I'aréme contient de la
cystéine, dans le modt.

Quelles sont les conséquences de
ces résultats? Tout d’abord, ils confir-
ment que le raisin a un potentiel aro-
matique que la vinification doit maitriser :
le vinificateur doit choisir les levures qui
savent développer le go(t du cépage.
Au milieu de ce siecle, Curnonsky,
prince des gastronomes, revendiquait
que les aliments aient «le godt de ce
gu'ils sont». De ce point de vue, la
chimie met sur la voie des vins de
qualité.

UNE LONGUEUR D’AVANCE

D’autre part, les cenologues de Bor-
deaux avaient montré que le précur-
seur de I'ardbme se retrouve en quantité
notable dans le vin, la molécule aro-
matique restant liée a la partie non aro-
matique. Or les enzymes de la salive
détachent la cystéine de I'ardbme sou-
fré, en quelques secondes : on entre-
voit ainsi un premier exemple de
mécanismes de ce que les gourmets
apprécient sous le nom de «longueur
en bouche», définissant méme une unité
spéciale, la caudalie, pour quantifier
la sensation que laisse le vin une fois
qu’il a été bu. Certains grands vins
engendrent une sensation qui dure
plusieurs secondes (ou caudalies)
et, dans des cas exceptionnels, ils
«font méme la queue de paon» :
la sensation, une fois disparue,
revient. Si la molécule soufrée
découverte & Bordeaux n’ex-
pligue pas la queue de paon,
elle est la premiére a donner
une longueur en bouche dont
on comprend l'origine.
Comment utiliser la décou-
verte? Comme la loi interdit le
frelatage des vins, les ceno-
logues, qui travaillent souvent pour
le compte de producteurs chercheront
a utiliser leurs résultats pour que la vini-
fication biologique assure une produc-
tion optimale de I'aréme identifié ; mais
les individus désargentés qui jouent les
«petits chimistes», s'ils achétent des
vins contenant I'aréme en quantité insuf-
fisante, pourront s’amuser a 'ajouter.
La loi ne leur interdit pas d'allonger la
durée de leur plaisir.
Hervé THIS

Prochain rendez-vous France Info et Pour
la Science, le 27 septembre 1996, avec
la chronique Info Sciences de Marie-
Odile Monchicourt.
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JEU-CONCOURS
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L’ART DE TRANSVASER

u n marchand d’huile doit livrer une  est entendu qu'il doit délivrer la quan-
quantité d’huile comprise entre un tité souhaitée en une seule fois simple-
etdouze litres, mais qu’il ne connaitpas ment par un transvasement.

a l'avance. Pour cela il dispose de trois
urnes vides de 7,8, et 9 litres ainsi que Envoyez vos réponses aux questions
deux urnes pleines de 12 et 13 litres. sur carte postale a Pour la Science,
Malheureusement son chameau ne peut | 8, rue Férou, 75006 Paris. Parmi les
porter que trois urnes : deux vides et | 'éPOnses exactes recues pendant le
un plein. Quels devront étre ces trois | MO!S de septembre 1996, dix gagnants
urnes pour qu'il puisse satisfaire n'im- tirés au sortrecevrontun I_|vre delaCol-

. lection Univers des Sciences.

porte quelle commande du client? Il

REPONSE AU JEU-CONCOURS N°25

a clé de ce probléme est le théoréme de Ceva, qui est resté dans la
mémoire de nombreux lecteurs. Ce théoréme indique que si Al, BJ, CK
sont trois droites concourantes, alors :
Ex £ X K=A =-1
IC JA KB
Dans le probléme qui nous intéresse, soient B’ et C’ les points d'intersections
de la droite OO’ (paralléle & BC) avec les cotés AB et AC du triangle. Les
triangles AB’M et ABI, ainsi que AC’M et AIC sont semblables deux a deux, et
1B _MB
IC McC
Or Mb’ = OB’ + OM =1r/sin B +r = r(1 + 1/sin B) ; de méme MC’ = r(1 + 1/sin C).
Donc :JB-1+1/sinB
IC 1+1/sinC
et KA gobtiennent immédiatement par permutation circulaire de A, B et C,
et I'on vérifie que le produit des trois rapports est égal a -1. CQFD.
A

[y
51
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Resistance au VIH

On connaissait une porte d’entrée du virus
du SIDA dans PPorganisme. On vient de découvrir
une autre clé, indispensable a linfection.

ourguoi certaines personnes régu-

lierement exposées au VIH, le

virus responsable du SIDA, sem-

blent-elles résistantes? Pourquoi
les personnes contaminées n’évoluent-
elles pas toutes aussi vite vers le stade
du SIDA? Ces questions préoccupent les
immunologistes : si certaines personnes
bénéficient d'un facteur protecteur, peut-
étre disposerait-on enfin d'un moyen d’évi-
ter la contamination ou de retarder l'issue
fatale. Or le VIH a besoin de clés pour
que sa membrane fusionne avec celle
de la cellule infectée, c’est-a-dire pour
gu'il puisse introduire son génome dans
la cellule hote.

Les immunologistes sont depuis long-
temps persuadés que la seule clé iden-
tifiée jusqu’'a présent, le récepteur CD,
porté par les macrophages et certains
lymphocytes, ne suffit pas au virus, mais
qu’il lui faut au moins deux clés pour
pénétrer dans les forteresses cellulaires.
L’équipe de Marc Parmentier et de Gil-
bert Vassart, a la Faculté de médecine
de I'Université libre de Bruxelles, aiden-
tifié cette deuxieme clé et a montré que
les personnes qui en sont dépourvues
sont résistantes au VIH.

Au cours d’une infection, le virus
change de cible cellulaire : lors de la conta-
mination, il envahit les macrophages, la
porte d’entrée du virus dans I'organisme,
et, ultérieurement, sa cible de-

taines souches de virus. Cette molécule
ressemble aux récepteurs des chémo-
kines, des molécules qui participent aux
réactions inflammatoires. Or, on a mon-
tré récemment que certaines de ces ché-
mokines (MIP-1a, MIP-1[3 et RANTES)
bloguent, in vitro, la réplication des lym-
phocytes T CD, infectés par le VIH.
L’équipe de Bruxelles eut alors l'idée
d’étudier plus précisément le récep-
teur CCR; de ces chémokines. Effecti-
vement, les souches virales qui infectent
les macrophages fusionnent, in vitro,
avec les cellules qui expriment a la
fois les récepteurs CD, et CCR,.

La présence ou I'absence de ce récep-
teur a la surface des macrophages influe-
t-elle sur la résistance au VIH, in vivo?
Pour le savoir, M. Parmentier et ses col-
legues ont d’abord séquencé la région
codante du géne CCR, et comparé les
deux alléles de ce géne chez trois patients
infectés, mais depuis longtemps en phase
asymptomatique, et chez quatre per-
sonnes indemnes de toute contamina-
tion. Un des patients asymptomatiques
etdeux des personnes saines avaient un
allele normal et un alléle muté. Le récep-
teur codé par 'allele muté n’est pas
fonctionnel, c’est-a-dire qu'il ne lie pas les
chémokines. Ce récepteur n'interagit pas
avec le virus : une cellule dotée d’un récep-
teur CCR,; muté n'est pas infectée.

Ensuite, I'équipe belge a étudié plu-
sieurs centaines d’échantillons d’ADN,
qui provenaient de personnes saines
d’origine caucasienne (d’Europe ou
d’Amérique du Nord), africaine et japo-
naise. Il est apparu que les Caucasiens
sont porteurs, plus souvent que les autres,
d’un allele ccrR, muté, voire de deux
alleles mutés. Les populations africaine
et japonaise étudiées ne présentent
jamais I'alléle muté.

Enfin, pour préciser sila présence ou
I'absence de I'alléle muté est bien liée a
la sensibilité vis-a-vis du VIH, les biolo-
gistes ont étudié le polymorphisme du
géne CCRg parmi des personnes séro-
positives de la population caucasienne
—la seule qui présente ce polymorphisme.
Effectivement, ces personnes ont géné-
ralement des alléles CCR; normaux ;
celles qui ont un allele muté et un alléle
normal sont peu hombreuses, etaucune
n'a deux alleles mutés. Ainsi,les per-
sonnes ayant une copie anormale du
géne codant le récepteur CCR, seraient
moins sensibles au virus que les per-
sonnes n’en ayantaucune ; celles quien
auraient deux seraient résistantes.

UNE MUTATION BENEFIQUE

En conclusion, le récepteur CCR. fonc-
tionnel est un cofacteur essentiel pour
gue des macrophages soient infectés.
Le récepteur CCR; muté n’est pas fonc-
tionnel : il conférerait aux personnes
qui le portent une certaine résistance a
I'infection. Comme il est également
présent sur certains lymphocytes, peut-
étre prolonge-t-il la période asympto-
matique qui précéde la phase terminale
du SIDA. D’autres études devront préci-
ser les caractéristiques et les limites de
cette relative immunité.

Si ces résultats sont confir-

vient les lymphocytes T qui por- | 4
tent le récepteur cD,. Si une

souche virale donnée ne peut A
pénétrer dans toutes les cellules *

qui portent le récepteur CD,,, cela
signifie que ce récepteur ne

suffit pas a la reconnaissance ou ;

ala fusion des membranes cel-

lulaire et virale. Progressivement 5ty

est née l'idée qu'il fallait des
«cofacteurs» pour que le VIH
infecte ses cellules cibles.
Apres plusieurs années de
recherches infructueuses, on a

identifié un de ces cofacteurs, r

'

la fusine. Cette molécule sem- '
ble nécessaire a la pénétration
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més, comment pourrait-on
museler les récepteurs CCR,
fonctionnels? On pourraitinjec-
ter de grandes quantités de ché-
mokines qui bloqueraient les
récepteurs CCR, et empéche-
raient le VIH de s’y fixer. lls
déclencheraient sans doute peu
d’effets secondaires indési-
rables, méme si un tel traite-
ment préventif ne pourrait étre
utilisé de fagon prolongée. Des
anticorps dirigés contre le récep-
teur auraient le méme effet.
En revanche, un tel traitement
n’empécherait sans doute pas
la maladie d’évoluer chez les

VIRLIE

du virus dans certaines cellules :
quand on force des cellules
«imperméables» au VIH a expri-
mer le récepteur CD, et la
fusine, elles laissent entrer cer-

Le récepteur CCR, est, comme le récepteur cD,, indispensable a
la pénétration du VIH dans les macrophages. Quand le virus est
fixé (a), sa membrane et celle de la cellule fusionnent (b), et le
virus injecte son génome dans la cellule cible (c). Lorsque le récep-
teur CCR, est anormal, le macrophage n’est pas infecté (d).

personnes déja infectées, car
on sait que certaines souches
de VIH utilisent comme cofac-
teur d’autres récepteurs des
chémokines. 0
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