Terminés les rhumes?
Une équipe dulaboratoire de Brookhaven
a peut-étre posé les bases d'un futur
traitement du rhume. Apres avoir isolé la
protéine par laquelle les adénovirus (un
type de virus responsables de rhumes) se
lient aux cellules pour les infecter et la
protéine cellulaire sur
laquelleilss'accrochent, les
biologistes les ont mises
ensemble dans un tube a
essais. Elles forment un
complexe stable qui cris-
tallise: les physiciensenont
étudié lastructuregraceau
o .| rayonnementXintensedu
diiisira=iad synchrotron de Brookh-
aven. Cette étude a révélé les points
d'ancrage spécifiques de ces protéines. Il
ne reste plus qu'a trouver des molécules
qui se glisseraient au coeur de ces sites
d'attachement, empéchant la fixation des
virus sur leurs cibles. Finis le nez bouché
et les éternuements?

Le son du soliton

Depuis une trentaine d’années, les
physiciens étudient les solitons, desondes
qui se déplacent sans distorsion et qui
transportent I'information, notamment
dans les fibres optiques. La production
de solitons acoustiques semblait plus
difficile que celle des solitons de lumiere,
car les propriétés de dispersion de I'air ne
se prétent pas a une propagation sans
distorsion. Pourtant, en branchant une
centaine de petitstuyaux sur untuyau plus
gros, une équipe de physiciens japonais
vientdecréer le premier soliton acoustique
danslegrostuyau. Undispositifduméme
type éviterait les ondes de choc produites
lorsqu’un train pénétre a grande vitesse
dans un tunnel.

Un robot antifeu

Apreés lacatastrophe du tunnel du Mont
Blanc qui a fait 41 victimes, Domenico
Piatti et ses collégues de Naples ont congu
et breveté un robot cylindrique qui se
déplacerait sur un rail fixé au plafond,
aun metre sous le plafond. En cas d'in-
cendie, le robot se brancherait sur I'une
des bouches d'incendie prévues sur
une canalisation qui courrait le long du
tunnel. Le jet d'eau dirigé sur la base du
feu projetterait 3 000 litres d'eau sous
pression par minute (les dispositifs usuels
des pompiers délivrent environ 500 litres
par minute). La carapace multicouche
du robot résisterait a des températures
de 1 000 °C. Contr6lé de I'extérieur, le
robot se déplacerait a 50 kilometres par
heure.

épine dendritique a poussé (la synapse
s’est dédoublée) établissant un deuxieme
contact entre les deux neurones. C’est
la premiére démonstration que le ren-
forcement synaptique peut étre associé
a la création d’une nouvelle synapse.

Les épines dendritiques portent les
récepteurs des neuromédiateurs syntheé-
tisés par les neurones ; quand une synapse
se dédouble, le neuromédiateur serait libéré
par le neurone présynaptique en deux
endroits (au lieu d’un), et le neurone
postsynaptique recevrait ainsi un signal
double : I'efficacité de la transmission
des signaux, entre les deux neurones est
renforcée.

Le dédoublement observé correspond-
il effectivement au renforcement synap-
tique lié a la potentialisation &long terme?

Oui, car si I'on bloque la potentialisation
a long terme par des substances phar-
macologiques, on empéche le dédouble-
ment des épines dendritiques. Certaines
molécules semblent intervenir dans ces
modifications synaptiques. Ainsi, 'enzyme
CAM-kinase 2 semble jouer un réle impor-
tant, car elle phosphoryle les récepteurs
AMPA du glutamate : en ajoutant des
groupes phosphate a ces récepteurs,
elle favorise I'entrée d’ions dans le neu-
rone postsynaptique. Pour le moment la
longue chaine qui relie I'apprentissage aux
modifications morphologiques et fonc-
tionnelles des liaisons neuronales ne com-
porte que quelques maillons, mais
désormais une hypothése est validée : la
stimulation des neurones engendre la
formation de nouvelles synapses.

-
Enigmatique chimie
interstellaire

Dans I'espace, des réactions
chimiques se déroulent plus vite
a basse qu’a haute température!

P eprétenduvide de I'espace recéle
une étonnante diversité : desions,
des radicaux libres, des chaines
carbonées... En tout, plus d'une

centaine d'especes chimigues y évoluent

dans des conditions physiques extrémes.

Ces molécules sont au sein de nuages

interstellaires géants ou les densités et

les températures sont faibles : environ
un millier de molécules par centimeétre
cube (une densité analogue a celle des
vides poussés que l'on fait sur Terre),
et une dizaine de kelvins. En raison de

ces conditions inhabituelles, les réac-
tions chimiques qui s'y produisent sont
essentiellement des réactions a deux
corps, et I'énergie disponible lors des
collisions est trés faible. Aussi, les réac-
tions chimiques qui possedent une
barriere d'activation, c'est-a-dire qui se
déclenchent au-dela d’'un seuil d'éner-
gie, infranchissable & basse tempéra-
ture, sont «gelées». De ce fait, jusqu'a
récemment, seuls les systemes faisant
intervenir des espéeces chargées (des
ions) semblaient participer efficacement
a la formation des molécules interstel-
laires : les réactions entre ions ne pos-
sédent généralement pas de barriere
d'activation, car I'énergie d’interaction a
longue portée entre ces especes est
supérieure au seuil d'énergie d’activa-
tion. Par allleurs, les ions sont abondants
dans le milieu interstellaire, produits en
permanence par le rayonnement cos-
mique ambiant.

Lors de le premiére étape d’une réaction entre une molécule et un atome (a), les forces élec-
trostatiques a longue portée rapprochent les réactifs. Ensuite, le complexe de réaction se
forme (b). A haute température (a a c), la rotation rapide du radical empéche les forces chi-
miques d’orientation (fléches orange) d’agir et la réaction ne se produit pas. A basse tempéra-
ture (d a f), la rotation est plus lente : les forces d’orientation dominent et la réaction a lieu.
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Toutefois, depuis 1992, des expé-
riences de cinétique chimique en labo-
ratoire ont montré qu'a l'instar des
réactions ioniques, certaines réactions
entre especes neutres sont extrémement
rapides aux températures interstellaires.
Ces réactions, qui fontintervenir des radi-
caux libres —des espéces chimiques dont
au moins un électron n'est pas appa-
rié — contredisent la loi d'Arrhenius selon
laquelle la vitesse de réaction augmente
avec la température. Quel mécanisme
conduit a ce comportement insolite ?

En I'absence de barriere d'activa-
tion, le mécanisme de réaction opere en
deux temps : d'abord 'approche des
réactifs, qui, a basse température,
dépend des forces intermoléculaires a
longue portée, essentiellement d’origine
électrostatique ; ensuite, la formation et
I'évolution des molécules formées par
les deux réactifs (le complexe de réac-

tion), a plus courte distance. La premiére
étape correspond a une «capture» : on
suppose qu’une fois que les réactifs sont
suffisamment proches, la réaction se
produit. Les théories fondées sur cette
approximation expliquent les réac-
tions ioniques, mais ne justifient pas
'augmentation de la réactivité des
especes neutres a basse tempéra-
ture : la formation et I'évolution du
complexe de réaction jouent probable-
ment un réle clef dans la chimie des
espéces neutres, mais lequel?

A lissue de la capture, la réaction
ne se produit que si les atomes sont
correctement agencés les uns par rap-
port aux autres. Pour le vérifier, nous
avons modélisé laréaction CN + C donne
CX+N, ou C représente un atome de car-
bone, N un atome d’'azote et X n'importe
quel autre atome (CN est un radical abon-
dant dans le milieu interstellaire).

A partir d'un traitement classique du
mouvement des atomes (en négligeant
les effets purement quantiques), nous
avons montré qu’avec I'élévation de la
température, la rotation des réactifs
peutles empécher de réagir, car elle s’op-
pose aux forces d'orientation qui résul-
tent des échanges et des transferts de
charges des nuages électroniques des
réactifs, lorsqu'ils s'interpénétrent. A basse
température, les réactifs tournant moins
vite sont plus sensibles a ces forces, et
leur chance de s'orienter favorablement
pour gu'une réaction se produise aug-
mente. Ce mécanisme de sélectivité rota-
tionnelle expliquerait pourquoi, dans le
cas de certains systémes chimiques,
les basses températures favorisent la
réactivité. Cette idée pourrait-elle étre
exploitée en chimie industrielle ?

Alexandre FAURE et Pierre VALIRON

Observatoire de Grenoble

u
Retard mental

Des anomalies d’un géne
codant une protéine du systeme
immunitaire sont responsables
de déficits cognitifs graves.

res de trois pour cent des enfants

souffrent de retard mental et, dans

prés de la moitié des cas graves,

I'origine du trouble est génétique.
Les garcons étant plus souvent atteints
que lesfilles, des génes situés sur le chro-
mosome X semblent participer au retard
mental : les gargons n’ayant qu’'un seul
chromosome X, quand un géne de ce chro-
mosome est anormal, il n’existe pas de
copie de «secours» (tandis qu'il en existe
une chez les filles). Cing genes respon-
sables de retards mentaux (sans aucun
autre symptdme) ont été identifiés.

Alain Carrié et ses collegues de I'équipe
de Jamel Chelly, a I'Unité INSERM 129,
ont découvert un nouveau gene qui agit
sur I'élaboration des fonctions cognitives.
Chez les enfants atteints de retard men-
tal qui ont été étudiés par cette équipe, le
gene découvert est localisé sur le chro-
mosome X et code une protéine nom-
mée ILIRAPL. Cette protéine ressemble
beaucoup a une protéine qui participe aux
défensesimmunitaires, la protéine acces-
soire du récepteur de l'interleukine 1.

En observant des cerveaux de souris
adultes, I'équipe de J. Chelly amontré que
cette protéine est spécifiquement exprimée
dans des territoires cérébraux précis qui
participent a la mémoire et a I'apprentis-
sage : I'hippocampe et le cortex perceptif,
notamment le bulbe olfactif. L'expression
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intense de la protéine IL1IRAPL dans le bulbe
olfactif des souris tient sans doute au fait
que la perception olfactive a joué un role
considérable dans I'évolution du compor-
tement des petits mammiferes. L’hippo-
campe est essentielle aux mécanismes
mnésiques, et une altération de la mémoire
perturbe nécessairement I'acquisition
des fonctions cognitives.

Quel est le role de la protéine acces-
soire du récepteur de l'interleukine 1? L'in-
terleukine 1 n'a qu’une faible affinité pour
son récepteur. En revanche, il suffit que
la protéine accessoire du récepteur de
I'interleukine 1 se lie a ce récepteur,
pour que l'interleukine 1 s’ancre ferme-
ment sur ce complexe membranaire. Dés
gu'alieu cette liaison, elle déclenche une
cascade de signaux et, notamment, la
libération de substances qui comman-
dent I'expression de nombreux geénes
dont les produits interviennent dans les
mécanismes de I'inflammation.

Par ailleurs, on a montré que, dans
certains cas, les cytokines (la famille a
laquelle appartient 'interleukine 1) auraient
un effet sur de multiples fonctions neu-
robiologiques. Par exemple, l'interleu-
kine 1 interviendrait dans la régulation
des mécanismes d’apprentissage et
des mécanismes mnésiques en modu-
lant I'activité des neurones de I'hippo-
campe. Elle agirait sur ces neurones en
régulant la libération de certains neuro-
médiateurs. Quand la protéine ILLIRAPL
est anormale, voire absente, la libéra-
tion de neuromédiateurs qui agissent sur
la structure et sur la plasticité des
synapses serait inhibée.

Ainsi, la protéine découverte, qui
est responsable de retards mentaux, inter-
viendrait dans la voie de signalisation de

l'interleukine 1, au méme titre que la pro-
téine accessoire du récepteur de l'inter-
leukine 1, ou dans une autre voie de
signalisation impliquant une autre inter-
leukine (puisque la nouvelle protéine et
la protéine accessoire de I'interleu-
kine 1 ne sont pas strictement identiques).

On connaissait le r6le de défense
du systeme immunitaire ; on savait que
son efficacité diminue en cas de stress
répétés ; on vient d'en découvrir une nou-
velle facette. Certains constituants du
systéme immunitaire pourrait jouer un
rble de tout premier plan dans I'acquisi-
tion des fonctions cognitives.
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L’interleukine 1 a une faible affinité pour
son récepteur. Toutefois, cette affinité aug-
mente notablement quand la protéine acces-
soire du récepteur de l'interleukine se fixe
sur ce récepteur. L'interleukine se lie alors
solidement a son récepteur. Quand la liai-
son a lieu sur un neurone, la fixation déclenche
la libération de neuromédiateurs. La protéine
découverte agit peut-étre comme la protéine
accessoire du récepteur de I'interleukine 1.
Quand elle est anormale, voire absente, des
déficits cognitifs graves se produisent.

PROTEINE
ACCESSOIRE ANORMALE
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