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Trafic cellulaire

L’annexine 1l participe a la fusion des membranes
cellulaires et au transfert des molécules.

es cellules synthétisent, stockent
etliberent des molécules, qui assu-
rent la communication intercellu-
laire et le bon fonctionnement de
I'organisme. Synthétisées par I'appareil
de Golgi, ces molécules sont prises en
charge par des vésicules spécialisées,
délimitées par une membrane, avant
d’étre libérées dans I'espace extracel-
lulaire. Au cours d’'un tel mécanisme
d’exocytose, lamembrane de la vésicule
fusionne avec celle de la cellule : les molé-
cules contenues dans la vésicule s'échap-
pent hors de la cellule par un trou
d’exocytose et atteignent leur cible. Com-
ment deux membranes peuvent-elles se
reconnaitre et fusionner? Ce mécanisme
fait intervenir plusieurs molécules, mais
nous avons montré que I'annexine Il tient
un des premiers roles dans I'exocytose.
Les fusions membranaires ne sont
pas spécifiqgues du phénomene d’exo-
cytose : elles ont également lieu au
sein des cellules, ou des vésicules-
navettes assurent le passage de molé-
cules d’'un compartiment intracellulaire
a un autre. Dans le cas de I'exocytose,
la fusion est déclenchée par un stimu-
lus extracellulaire, électrique ou chi-
mique. Il ne s’écoule guére plus de
quelques millisecondes entre le stimu-
lus et la formation d’un trou

serait positionnée sur le site d’exocy-
tose de la membrane plasmique par le
complexe macromoléculaire et que, au
cours d'une seconde étape irréversible,
les deux membranes fusionneraient.

LES ANNEXINES

Les annexines sont synthétisées par de
nombreuses cellules. Elles semblent par-
ticiper aux mécanismes inflammatoires,
al'organisation du cytosquelette (I'«arma-
ture» des cellules) et a celle des mem-
branes cellulaires. En présence de
calcium, toutes les molécules de la famille
des annexines se lient aux membranes
biologiques.

Nous avons montré qu’un des mem-
bres de cette famille, 'annexine 11, est
indispensable a 'exocytose. Pour ce faire,
nous avons étudié les cellules chromaf-
fines des glandes surrénales ; certaines
de ces cellules synthétisent I'adréna-
line, le neuromédiateur des situations
de stress aigu et de peur immédiate, les
autres la noradrénaline, le neuromédia-
teur des situations de stress chronique.
Quand ces cellules sont perméabilisées
par une toxine qui perce de petits trous
dans la membrane, elles perdent leur
capacité de sécrétion, parce que les molé-

cules solubles du cytoplasme diffusent
hors des cellules par les trous de per-
méabilisation. Quand on ajoute de I'an-
nexine 1l dans le milieu extracellulaire,
celle-ci diffuse vers le milieu intracellu-
laire, et les cellules récupérent partielle-
ment leur capacité d’exocytose.

Nous avons alors cherché ou se loca-
lise I'annexine II lors de I'exocytose des
catécholamines par les cellules chro-
maffines. La molécule, présente sous
forme de monomere dans le cytoplasme
des cellules au repos, se déplace vers la
périphérie cellulaire lors de la stimulation
des cellules chromaffines (de la nico-
tine introduite dans le milieu de culture
active ces cellules qui portent des récep-
teurs nicotiniques). La translocation du
monomere s’effectue au cours des
guelques secondes qui suivent la sti-
mulation, et elle précéde juste I'exocy-
tose des catécholamines.

Afin de préciser le role de I'annexine Il
dans le mécanisme de libération, nous
avons synthétisé un peptide de 12 acides
aminés analogue a un segment de la
molécule. Nous I'avons injecté dans une
cellule chromaffine, juste avant de la
stimuler : ce peptide inhibe la transloca-
tion de I'annexine et bloque toute libé-
ration de catécholamine. Bien que ce
peptide n'assure pas directement la fusion
des membranes, c’est lui qui permet &
'annexine Il de remplir cette fonction.

L'annexine Il a des sites de liaison
sur le cytosquelette et sur la mem-
brane elle-méme, ou elle se fixe a une
petite protéine nommée p11, qui appar-
tient a une famille nombreuse de pro-
téines abondantes dans le cerveau, mais
dont on ignore encore les fonctions. Nous

avons montré que, contrairement

d’exocytose dans une mem-

aux cellules adrénergiques, les

brane neuronale ou plusieurs NICOTINE el PROTEINE P11 | cellules noradrénergique sont
secondes dans le cas Qeg cgl- » ®®°® __ ,DRENALINE | dépourvuesde p_roféine pll. En
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téines solubles du cytoplasme
s'associeraient pour former un
complexe macromoléculaire
qui reconnaitrait les protéines
cibles de la membrane plas-
mique et celles de la membrane
vésiculaire. En fait, cette inter-
action n’est qu’une des étapes
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tré que dans le cas des cellules
adrénergiques. On ignore encore
pourquoi 'abondance d'ions cal-
cium pallie 'absence de la pro-
téine p11.

Le phénomeéne d’exocytose
nécessite une machinerie mul-
timoléculaire et des mécanismes

du mécanisme. Conduite sur
le site d’exocytose, la vési-
cule de stockage interagit avec
la membrane plasmique, a la
suite d'une série de réactions
d’association et de dissocia-
tion : il semblerait que, au cours
d’'une premiére étape réver-
sible, la vésicule de stockage

CELLULE
NORADRENERGIQUE

ION CALCIUM

Les cellules chromaffines adrénergiques et noradrénergiques libé-
rent leur neuromédiateur (I’adrénaline et la noradrénaline) par
exocytose. Dans le premier cas (en haut), la nicotine active
I’annexine 11, qui migre et se lie a la protéine p11 ; la vésicule
libére alors I’adrénaline. Dans le second cas (en bas), la cellule
est dépourvue de protéine p11, et I’exocytose nécessite une
concentration élevée en ions calcium.

de contrdle élaborés. Chez les
mammiféres, on dénombre quel-
que 200 types cellulaires diffé-
rents. Une question préoccupe
les biologistes : les voies de sécré-
tiony sont-elles commandées par
des molécules identiques?
DOMINIQUE AUNIS
Unité INSERM U 338, Strasbourg
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Les derniers
hiéroglyphes

Les rongorongo, hiéroglyphes de I'lle de Paques,
témoignent d’une écriture.

epuis leur découverte, au milieu

du xixe siecle, les hiéroglyphes

de I'lle de Paques, les rongo-

rongo, résistaient au décryptage.
Aussi, de nombreux linguistes pensaient
gu'il ne s’agissait pas d'une écriture, mais
d’'un support mnémotechnique pour
psalmodier des chants. Par des ap-
proches différentes, deux linguistes,
Konstantin Podzniakov, a Saint-Péters-
bourg, et Steven Fisher, a Auckland,
ont montré que les signes graveés sur
les 26 tablettes de bois retrouvées repré-
sentent une véritable écriture.

Ces tablettes sont difficiles a dater.
Entre la découverte de I'lle en 1722 et
I'apparition de la premiére tablette, plus
de 100 ans apres, aucun des explora-
teurs et des visiteurs de I'lle ne mentionne
de tablettes ou d’écriture. Selon la tra-
dition orale, les tablettes auraient été
apportées par les premiers Polyné-
siens qui débarquerent sur I'lle vers le
Ve siecle de notre ere. Elles étaient gar-
dées dans des lieux secrets, inacces-
sibles aux étrangers. Lorsque, en 1871,
les explorateurs s'intéressent enfin aux
tablettes, presque toute la population
de I'lle (quelques milliers d’habitants)

Sur la petite tablette de Santiago, on retrouve des triades (rectangles) et des signes

avait été déportée en esclavage par les
pirates péruviens pour travailler dans des
mines du Pérou. Les quelques dizaines
de Pascuans qui en revinrent ne savaient
ni lire ni graver les caractéeres.

Pour déchiffrer les hiéroglyphes,
S. Fisher, a utilisé un baton conservé a
Santiago et qui avait appartenu a un digni-
taire de I'lle. Cet objet, couvert de signes,
contient 97 traits verticaux délimitant, par
couple, une série de signes. Le premier
signe de chaque série délimitée par deux
traits verticaux porte un appendice de
forme phallique, qui se répéte ensuite
tous les trois signes : les signes du baton
de Santiago sont regroupés en triades,
retrouvées ensuite sur deux autres
tablettes, dont la petite tablette de San-
tiago (voir la figure). Les «phrases»,
situées entre deux traits, sont toutes des
répétitions de triades de la forme X'YZ,
ou X' désigne le signe associé a I'ap-
pendice phallique, Y et Z les signes sui-
vant immédiatement X'.

S’inspirant d'un chant pascuan
recueillien 1886, S. Fisher a traduit une
triade du baton de Santiago formée par
un motif d'oiseau portant le signe phal-
lique, suivi d'un signe de poisson, puis
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logographiques, tel celui représentant un oiseau (cercles). D’une ligne a I’autre, I’écri-
ture est inversée : il faut sans cesse tourner la tablette pour la lire.
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d’un soleil, par la formule : «Tous les
oiseaux (X) se sont accouplés (') avec
les poissons (Y) pour engendrer le Soleil
(Z).» Les tablettes sur lesquelles ce
systeme de triades peut étre repéré sont
vraisemblablement des chants célébrant
la création du monde, fréquents dans les
cultures polynésiennes. Les rongorongo
seraient ainsi une écriture mixte : une
partie des signes représente des mots
enrapport avec des choses ou des étres
vivants (signes logographiques), une
autre décrit un acte sans recours au
langage (par exemple I'appendice phal-
lique traduit I'acte de s’accoupler).

L’ANALYSE STATISTIQUE
DES TABLETTES

Pour identifier les caractéres rongorongo
par une méthode statistique, K. Podz-
niakov a établi son propre catalogue des
signes, dénombrant une centaine de
signes de base. Sur un corpus d’envi-
ron 14 500 signes, il constate que tous
les textes rongorongo, a deux exceptions
pres, sont constitués d'une soixantaine
de mini-textes qui contiennent chacun
entre 10 et 150 signes, lesquels se retrou-
vent sur de nombreuses tablettes. Le
nombre de signes différents placés au
début et a la fin de ces mini-textes est
faible ; la répartition de ce type de signes
indique que ces mini-textes seraient des
phrases séparées par des caractéres.
Les textes rongorongo constitués d’'une
dizaine de mini-textes qui se suivent
presque sans intervalle pourraient étre
non seulement des chants de création,
comme le suggere S. Fischer, mais aussi
des formules magiques ou des poémes.

Le linguiste russe montre aussi que
la fréquence des signes de base des
textes rongorongo est trés proche d’'une
tablette a I'autre, indice d’une véritable
écriture. D’autre part, il établit que les fré-
quences des signes dans les textes ron-
gorongo et les fréquences des syllabes
dans la langue de Ille de Paques d'au-
jourd’hui (le rapanui) sont tres proches.
Cela montre, d’'une part, que la base
linguistique de cette écriture est bien poly-
nésienne et, d’autre part, que cette
écriture possede des signes syllabiques.

L'analyse statistique indique la pré-
sence de signes logographiques et de
déterminatifs représentés par des signes
autonomes ou des associations de
signes. Par exemple, lorsque I'on ren-
contre un méme signe trois fois dans le
corpus de 14 500 signes, le signe est
plus vraisemblablement un signe logo-
graphique gu’une syllabe. En revanche,
un signe dont la fréquence dépasse celle
de toutes les syllabes (par exemple, I'ap-
pendice phallique) est probablement
un signe déterminatif. O
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perspectives

Expérience
de cosmologie

Des tourbillons dans de I’hélium superfluide
modélisent les cordes cosmiques formées
dans les premiers instants de I’'Univers.

uelques instants apres le Big Bang,

I'Univers primordial, en se refroi-

dissant, subit des transitions de

phases. Celles-ci engendrent des

défauts topologiques, telles les
cordes cosmiques, filaments massifs qui
seraientles germes des galaxies. Lorsque
I'on abaisse la température de I'hélium 3
aquelques milliémes de degré au-dessus
du zéro absolu, des filaments tourbillon-
naires, analogues aux cordes cosmiques,
peuvent apparaitre dans I'’hélium super-
fluide. En mesurant la densité des filaments
tourbillonnaires créés dans de I'hélium
superfluide, des chercheurs du Centre
de recherche sur les tres basses tempé-
ratures de Grenoble et du Laboratoire des
basses températures d’Helsinki ont simulé
la formation des cordes cosmiques.

Les transitions de phase engendrent
des brisures de symétrie, transformant
des états symétriques en des états asy-
métriques. Un cristal est moins symé-
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triqgue qu’un liquide. Lors de la transition
de phase qu’est la congélation de 'eau,
des défauts topologiques apparaissent
dans la glace (par exemple des paillettes)
quand plusieurs zones cristallisent selon
des directions différentes.

Personne ne sait combien de transi-
tions de phase a subies I'Univers, mais
toutes ces transitions se sont produites
lors de la premiéere seconde apres le Big
Bang. Elles ont pu engendrer des défauts
ou de I'énergie d'un Univers symétrique
a été piégée. Des cordes cosmigques mas-
sives, ou sont concentrées de grandes
guantités d’énergie, se sont alors formées.
Leur masse aurait entrainé I'effondrement
gravitationnel de la matiere environnante,
constituant ainsi les galaxies.

Cette hypothéese séduit T. Kibble, du
College impérial de science et techno-
logie de Londres, qui propose des scé-
narios de formation des cordes cos-
miques au cours de transitions de phase,

Une réaction nucléaire entre un neutron et un noyau d’hélium superfluide crée une
région chaude de fluide normal (a). Le refroidissement n’est pas homogéne : des bulles
de superfluide apparaissent quand la température locale est inférieure a 2,7 millikel-
vins. Comme les bulles de superfluide se forment indépendamment, tels des cristaux de
glace, leurs orientations (leurs arrangements internes) sont différentes, ce qui est
représenté par les fleches noires (b). Lorsque les trois régions centrales se touchent
(c), il se forme un tourbillon (fleche violette). Un réseau de tourbillons est créé le long
des frontiéres entre les bulles de plus en plus nombreuses (d). Finalement, toute la région
est superfluide, et il ne demeure qu’un enchevétrement de tourbillons (e).

et estime la densité de ces cordes lors
de leur formation. Méme si la densité
des cordes cosmiques est celle pré-
dite par T. Kibble, leur détection est hors
de portée des instruments actuels. Aussi,
pour confronter cette estimation a I'ex-
périence, on procéde par analogie : la
physique qui gouverne les transitions
de phase est la méme, quelle que soit
la température. En mesurant la den-
sité des filaments tourbillonnaires for-
més au cours d’une transition de phase
entre I'hélium liquide et I'hélium super-
fluide, on pourrait déterminer la den-
sité des cordes cosmiques formées aux
premiers instants de I'Univers, lorsque
la température était de 1028 kelvins.

L’'UNIVERS
DANS UN TUBE A ESSAI

L'équipe grenobloise, en collaboration
avec des chercheurs de I'Université de
Lancaster, a refroidi une petite quantité
d’hélium 3 a latempérature de 160 micro-
kelvins. lls bombardent alors I'hélium
superfluide avec des neutrons. Chaque
neutron sert a chauffer brievement une
petite quantité d’hélium au-dessus de
satempérature critique : I'hélium est alors
sous la forme de bulles de liquide normal.

En se dilatant, ces bulles chaudes
refroidissent sous la température critique :
elles redeviennent alors superfluides. Cette
transition de phase n’est pas homogéne,
car des régions différentes du fluide refroi-
dissent indépendamment. Comme,
contrairement a un liquide normal, un
superfluide est un liquide orienté (tel un
cristal liquide), les différentes régions
superfluides qui se forment sont orientées
diffefremment. Le superfluide final ne peut
alors étre uniforme, et des défauts topo-
logiques apparaissent sous la forme
d’'un enchevétrement de tourbillons. L'éner-
gie déposée par les neutrons étant bien
connue, I'énergie qui s’échappe sous
forme de chaleur est la quantité d’énergie
nécessaire a la formation des tourbillons.
Dans le groupe d’Helsinki, I'expérience
est analogue, et une procédure permet
de compter les tourbillons créés.

La densité spatiale des tourbillons
déduite de ces expériences confirme la
prédiction de T. Kibble sur la densité ini-
tiale des cordes cosmiques. Cependant,
la confirmation expérimentale du méca-
nisme qui crée des défauts topologiques
ne suffit pas & montrer que les cordes
cosmiques existent. Pour cela, il faudra
les détecter dans I'Univers, par exemple
en observant des discontinuités linéaires
dans le rayonnement du fond cosmolo-
gique, ou en observant les variations
de la période de pulsars millisecondes
dues au rayonnement gravitationnel émis
par des cordes cosmiques. O

© POUR LA SCIENCE - N° 227 SEPTEMBRE 1996





