dégrade a I'excés I'élastine, présente
dans la paroi des alvéoles pulmonaires.
La surface alvéolaire totale diminue et,
par conséquent, les échanges gazeux
sont perturbés : les malades ont des
difficultés respiratoires. La fumée de tabac
aggrave la situation en oxydant I'inhibi-
teur alphal-PI, ce qui I'inactive.

Dans le cas de la mucoviscidose,
les infections bactériennes (notamment
par Pseudomonas aeruginosa) sont fré-
gquentes ; la concentration en inhibiteur
est normale, mais c’est un excés d’en-
zyme destructrice qui est en cause : en
réaction a une telle infection, certaines
cellules immunitaires produisent de I'élas-
tase, alaquelle s'ajoute I'élastase libérée
par la bactérie, qui est proche de I'en-
zyme humaine.

Enfin, 'élastase leucocytaire joue éga-
lement un réle dans les mécanismes d'in-
vasion tumorale et de dissémination
des métastases, en activant d’autres
enzymes qui dégradent, elles aussi, la
matrice extracellulaire ; n’étant plus blo-
quées dans un réseau semi-rigide, les
cellules tumorales peuvent migrer vers
d’autres sites.

Aujourd’hui, la seule parade face aun
emphyséme pulmonaire d’'origine géné-
tique consiste a administrer de I'inhibiteur
naturel extrait du plasma. Toutefois ce
traitement est onéreux. C’est pourquoi
plusieurs équipes recherchent des inhi-
biteurs de synthése. Ainsi, les chimistes
de Lyon ont modifié la structure d’un pep-
tide cible de I'élastase leucocytaire
humaine et ont remplacé un des six acides
aminés par un analogue dérivé de I'hy-
drazine (NH,-NH,). Grace aI'élaboration
de nouveaux réactifs, cette substitution
s’effectue aisément et transforme la liai-
son peptidique CO-NH en une liaison CO-
NHNH : on obtient des pseudopeptides,
nommeés hydrazinopeptides.

M. Reboud-Ravaux et ses collegues
ont testé, in vitro, I'activité des différents
hydrazinopeptides obtenus sur de I'élas-
tase purifiée. lls sont tous reconnus par
la protéase et s’y fixent, mais ils ne sont
pas tous dégradés : selon la place occu-
pée par I'acide alpha-hydraziné, les pseu-
dopeptides sont coupés par I'enzyme
ourestentintacts. Les hydrazinopeptides
qui ne sont pas dégradés bloquent le site
actif de I'enzyme : ce sont des inhibi-
teurs de I'élastase.

Les hydrazinopeptides sont-ils les anti-
inflammatoires de demain? Le passage
des tests in vitro aux tests in vivo reste
toujours une étape cruciale et imprévi-
sible. Toutefois, cette nouvelle méthode
de préparation d'inhibiteurs enzymatiques
offre aux pharmacologues toute une
palette de molécules dont 'activité bio-
logique reste a découvrir.

Marie-Thérése LANDOUSY
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Lacs ou océans?

La surface de Titan, un satellite
de Saturne, comprend des zones
sombres qui seraient des lacs
de matériau organique liquide.

e 18 ao(t 1999, le véhicule spa-

tial Cassini-Huygens a profité de

I'attraction terrestre pour étre accé-

Iéré en direction de Saturne. En
2004, la sonde Huygens se séparera
de Cassini et plongera dans I'atmosphére
de Titan, le plus gros satellite de Saturne.
Y trouvera-t-elle des lacs ou des océans
d'éthane et de méthane, comme le pen-
sent les planétologues ? Dés aujourd’hui,
a l'aide du télescope Keck, des astro-
nomes ameéricains ont obtenu des images
de haute résolution de Titan ou I'on dis-
tingue des motifs sombres, caractéris-
tiques de lacs d'hydrocarbures.

Malgré des siecles d'observation, Titan
demeure I'un des objets les plus mysté-
rieux du Systeme solaire. Avec un dia-
meétre angulaire de 0,8 seconde d'angle,
Titan est une planete difficile a obser-
ver : c'est la plus petite taille observable
enraison de la turbulence atmosphérique
et, par conséquent, toutes les observa-
tions faites jusqu'a aujourd'hui mesuraient
uniquement des propriétés de I'ensemble
du disque de Titan.

Comme celle de la Terre, I'atmo-
sphére de Titan est principalement consti-
tuée d'azote, mais elle comprend aussi
du méthane, de I'hydrogene et, peut-
étre, de l'argon. Lorsque les sondes
Voyager passerent a proximité, dans les
années 1980, tout ce qu'elles distin-
guérent fut une couche de brume oran-
gée au sommet de I'atmosphere.

La mince couche de brume qui
masque Titan résulte de réactions pho-
tochimiques du méthane atmosphérique :

Image de Titan prise par la sonde Voya-
ger 2. Une brume opaque, au sommet de
I’atmosphere, cache la surface.
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sous l'action de la lumiére, le méthane
produit des molécules organiques et des
polymeres qui forment une couche
opaque aux rayonnements visibles, mais
partiellement transparente aux rayon-
nements infrarouges. De nombreux
planétologues pensent que ces pro-
duits organiques tombent en pluie sur
la planéte, qui contiendrait des lacs ou
des océans.

Alaide d'observations dans le visible
et dans les fenétres infrarouges qui per-
mettent d'observer le sol, les astronomes
sont maintenant convaincus que Titan
n’'est pas totalement recouverte d’'un
océan. Enrevanche, le satellite de Saturne
pourrait receler des mers. La détection
de ces mers nécessite une résolution inac-
cessible par I'observation directe.

Grace a une nouvelle technique
d’'imagerie, dite imagerie de tavelure, uti-
lisée sur le télescope Keck de dix metres
de diametre, implanté a Hawaii, les astro-
nomes ont obtenu des images dans l'in-
frarouge d'une résolution bien meilleure
que toute les images obtenues jus-
qu'ici. L'imagerie de tavelure permet de
s'affranchir partiellement de la baisse de
résolution liée a la turbulence atmo-
sphérique. Cette technique fonctionne
bien sur des objets brillants tels que Titan.

La méthode est fondée sur la prise
d'images avec des temps de pose tres

Image de Titan obtenue par la technique d’ima-
gerie de tavelure sur le télescope Keck, a
Hawaii. Ony distingue des structures sombres
qui seraient des lacs d’hydrocarbures.

courts, de I'ordre de 100 millisecondes. De
la sorte, on «géle» la turbulence atmo-
sphérique a différents instants. En trai-
tant mathématiquement prés d'un millier
de tellesimages, on reconstruit une image
ou cette turbulence est soustraite et dont
la résolution est alors proche de la limite
théorique de diffraction. Une telle tech-
nique, initialement mise au point par une
équipe de I'Observatoire de Meudon, avait
déja été utilisée en 1995 par des astro-
nomes frangais sur le télescope de 3,6
meétres de diametre de I'Observatoire euro-

péen austral, au Chili, mais le diamétre
supérieur du télescope Keck a nettement
amélioré larésolution : les images recons-
truites a partir d’enregistrements a des lon-
gueurs d'onde de 1,6 et 2,1 micrometres
ontune résolution de 0,04 seconde d'angle,
suffisante pour distinguer des motifs sur
la surface.

Munis de ces images de bonne réso-
lution, les astronomes séparent la contri-
bution de la lumiere due a I'atmosphere
de celle qui est réfléchie par la surface,
al'aide d'un modéle de I'atmosphére. Sur
les images du sol ainsi reconstituées,
on distingue des zones sombres et des
zones claires a la surface de la planete.
Comment les caractériser? Seule la frac-
tion de lumiere qui est réfléchie ou diffu-
sée par le sol — ce que I'on nomme
I'albédo — est révélatrice. Pour les maté-
riaux réfléchissants, l'albédo est élevé,
tandis que pour les matériaux foncés, l'al-
bédo est faible.

L'albédo des parties claires de Titan
est similaire a celui de I'eau sous forme
de glace. En revanche, pour les parties
sombres, I'albédo est tres faible, ana-
logue a celui d'hydrocarbures liquides.
Titan aurait donc des mers. Néanmoins,
d'autres possibilités existent, comme la
précipitation de matériaux sombres, non
liquides, qui proviendraient de I'atmo-
sphere. Solution en 2004.

Le gene du stimulateur
cardiaque

L’étude d’une famille vendéenne
a permis I’identification

du géne qui prédispose a un
trouble du rythme cardiaque.

n France, 40 000 stimulateurs car-
diaques sont posés chaque année
pour compenser des troubles de la
conduction cardiaque et empécher
ainsile phénomene de mort subite. Dans
50 pour cent des cas, les personnes qui
portent ces stimulateurs sont atteintes de
la maladie de Lenegre, du nom du car-
diologue Jean Lenégre quil'a décrite pour
la premiéere fois. L’équipe de Denis
Escande et Hervé Le Marec, de I'IN-
SERM a Nantes, a identifié un gene res-
ponsable de cette maladie souvent
attribuée au vieillissement.
Le ceeur se contracte en deux temps,
a mesure qu’un influx électrique le tra-
verse de haut en bas. Cet influx, une
différence de potentiel, se propage de cel-
lule en cellule en provoquant leur contrac-
tion. Cette différence de potentiel résulte

ION SODIUM

MEMBRANE
DE LA CELLULE

NAISSANCE DE L'INFLU

OREILLETTE DROIT

RELAIS DE L'INFLUX

VENTRICULE DROIT

FIBRES DE PURKINJE

Grace a des mouvements d’ions a travers des protéines de la membrane des cellules car-
diaques (en haut a gauche), I'influx électrique (en bleu) parcourt le cceur du haut de I'oreillette
droite aux fibres de Purkinje, dans les ventricules, et permet ainsi au cceur de se contracter.
Lorsque le géne de la protéine canal des cellules des fibres de Purkinje est muté, les ventri-
cules ne se contractent plus : I'implantation d’un stimulateur cardiaque devient nécessaire.

© POUR LA SCIENCE - N° 264 OCTOBRE 1999





