21/04/2005

H-E-ﬁ-—-—
RETusLIUE FrANCAITT
minisrére o
Education ministére délégué
ssonnendl i 1arecherche
SUpETigUT
recherche

MISSION SCIENTIFIQUE TECHNIQUE ET PEDAGOGIQUE

CONTACT :

Département de Chimie

Roger GUILARD, Directeur scientifique

Tél: +33 1555589 85— Fax: +33 1 55 55 88 86
Courriel : secretariat.mstpds4@recherche.gouv.fr

Per spectives derechercheet d’action en Chimie

1, rue Descartes — 75231 Paris Cedex 05
http://www.recherche.gouv.fr/mstp/




INTRODUGCTION......coiturtturettresteresseseasiseeetsessssessesessesssessssessssesessesessssessssesssssssssssssssssssstsssstsssstssssssatssssesststassassssassssassssesssssssssessessssssssnss 3
COMPOSI TION DU GROUPEDE REFLEXION........crteutueetieentireseisesstseaessessssessssesseessessssessssssessssessssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssns 7
CHIMIEDU ET POURLE VIVANT ..ottt ettt sessi s sese s sese s ses sttt bbb bbbttt 10
| — CONEEXLE B ENJEUX ....euteetrieerieetreee ettt bbbttt 10
Il — Chimie du Vivant : des dével oppements considérables a attendre dans la période post-génomique...........coe...... 10
[11 — Chimie pour le Vivant : vers de nouveaux concepts et outils d’ étude et de contréle du vivant .............cccovveeneen. 12
IV—Chimied aprésle Vivant (0u Chimi€ BiOINSPITER) .....c.cccccieiiirecieireree et sse s s st ss st sessssssessssssssesanns 16
V — Retombées socioéconomiques attendues des recherches en chimie du Post-GENOIE............cccccevveecvenccenenenenens 17
VI — Nécessité d’ une stimulation de la recherche et de la formation en Chimie du et pour le Vivant en France........ 17
CHIMIEVERTE OU CHIMIE DURABLE : UN DEFI POURLESCHIMISTES—UN MOTEURPOURL’INNOVATION. ......... 20
| —La Chimie Verte ou Chimi€ DUFADIE.........coeiei et bbb
I1-Les12 PrinCipes de 1@ ChiMIE VEITE.......ccoiiiciticei ettt bbb
ORGANISATION ET FONCTIONNALISATION DELA MATIERE
| — CONEEXLE L ENJEUX.....vureereerreee et
Il —LerOlede la CatalYSE.....ccccuiiiieereeeeiereses ettt st s s anates
Il — Les matériaux de fonction : I’ apport de la nanochimie et des nanosciences
IV —Production d' énergie : exemple des défisarelever pour construire une économie fondée sur |I" hydrogeéne........ 37
V—LachimiedelafiliEre NUCIBAIT ...t bbbt

LA CHIMIEPAR-DELA LEVIVANT, JEAN-M ARIELEHN



INTRODUCTION

La Chimie, science de la trandformation de la Matiere, a &é longtemps associée a une vision
prométhéenne du rdle et de I'action de I’'Homme. En raison méme de son ubiquité, la Chimie véhicule une
image brouillée, souvent associée aux grands procédés industrids et aux accidents qu'ils ont connus. Les
dégéts souvent irrémédiables provoqués a I’ environnement et le fait que I’'Homme a progressivement rédisé
que les ressources dont il dispose ne sont pas inépuisables, ont contraint les chimistes a changer leurs
pratiques. Il et temps désormais de modifier I'image de la Chimie et de montrer, par touches successives, son

role de protecteur de la Nature -et non pas d agresseur- et de bienfaiteur de I’Homme.

Les problemes posés par la mondidisation et ses conséquences sur la ddocdisation de la chimie de
base imposent un renforcement des activités versla chimie des intermédiaires et lachimie fine. 1l en résulte un
intéré accru pour la recherche et I'innovetion, seuls remédes vaables pour le maintien d'une indudtrie
chimique dans notre pays. Dans le domane économique, I'indugtrie chimique est rédlement source
d innovation pour tous les autres secteurs industriels dont ele condtitue le plus souvent le socle. Dans notre
économie naionae, dle représente environ 13,6 % de la valeur ajoutée de I'industrie nationale, son
chiffre d’affaires la stue au deuxieme rang en Europe e au cinquieme dans le monde. Avec un
chiffre d’affaires de 84,5 milliards d’euros en 2002, I'indudtrie chimique francaise se positionne ainsd au
deuxiéme rang des secteurs industriels en France, gores |'automobile & avant la méalurgie ¢ la
transformation des méaux. Elle emploie plus de 13.6% (236308 salariés) des effectifs de la chimie
européenne & s Situe au deuxiéme rang des employeurs du secteur gpres I’ Allemagne et au méme niveau

gue le Royaume-Uni (année de référence 2002).

L’indudrie chimique francaise e par alleurs le premier secteur industriel en matiere de
dépenses de recherche-développement (R& D) avec pres de 20% (5 milliards d Euros) du total des
dépenses de R&D des entreprises industrielles francaises. L’ensemble du secteur emploie plus de 30000
personnes en R&D dont 37% de chercheurs (Master, Ingénieur et Docteur). C’est le deuxieme secteur
pourvoyeur d’emplois de recherche dans I'indudtrie francaise, aprés les équipements éectriques,
dectroniques et tdécommunications. Curieusement, hors actions incitetives, le totd des crédits du budget civil
de recherche et de développement (BCRD) dloués aux laboratoires publics de chimie par le Minigtere de la
Recherche et e CNRS ne représente que 5 % du BCRD (environ 500 millions d’ Euros).
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La chimie conditue un secteur indudriel incontournable dans des domaines auss divers que
I dimentation, la santé, la production d’ énergie ou la production de divers matériaux et les chimistes gpportent
des réponses pertinentes aux nombreuses attentes sociétales, comme I’amédioration de la qualité de vie et le
confort quotidien. La chimie contribue auss de maniere déerminante aux progres rédisés dans d autres
domaines, tds la protection de I'environnement, I'information, la communication... S les capacités
d’intervention des chimistes en synergie ou nhon avec de nombreuses disciplines sont remar quables,
notre science doit affirmer son identité pour améiorer son image et son niveau de reconnaissance.
L’ objectif de ce rapport et d'identifier les opérations de recherche dans lesquelles la chimie se situe
au coaur du dispositif. Les connections entre recherche et formation seront également abordées ains que
I agpect communication pour sengibiliser nos concitoyens et en particulier les jeunes ala nécessité de soutenir

notre discipline et de sy invedtir.

Les développements spectaculaires des sciences du vivant, la prise de conscience de la société sur
les problemes de I'environnement et le champ consdérable ouvert par les nanosciences et les
nanotechnologies aingd que le probléme d' échelle qu' les posent, nous conduisent a définir les contributions
magjeures que peut gpporter notre discipline.

Pour répondre a ces questions, les chimistes doivent déployer les compétences suivantes:

? Comprendre, moddiser, prévoir et contrbler la réactivité des molécules et les propriétés des

matériaux, y compris dans des conditions extrémes (cas du nucléaire),

? Concevoir, moddliser, synthétiser et éablir la structure de tout type d objet dlant des molécules et
assemblages supramoléculaires jusgu’aux nano- e macro-matériaux ; ére cagpable de faire de
I'assemblage «bottom-up » une science, gréce a la connaissance intime de laliaison chimique qui et le
dénominateur commun de toute «sociologie » des atomes. La chimiodiversité de ces objets est a
priori encore plus grande que la biodiver sité, puisque les objets chimiques peuvent ére condruits a

partir d' un nombre plus devé de combinaisons d atomes différents,

? Rester en veille permanente pour répondre aux problémes de société. Pour tout domaine
envisagé, une avancée stientifique restera le résultat dun travall en chaine dont le premier maillon,
C' est-a-dire la conception et I'é@aboration d'une molécule ou d'un nouveau matériau, ne devrait étre ni

mésestimé ni incompris par Nos concitoyens,



? Apporter une contribution majeure dans le domaine des technologies nucléaires intégr ées dans le
développement durable et les différentes technologies associées (fuson, fisson, retraitement,
entreposage, stockage...), domaine par essence pluridisciplinaire a I'intersection de toutes les sous-
disciplines de la chimie. En particulier il convient d' entretenir et de développer des compétences en
médlurgie e en céramique par la connaissance des défauts induits a toutes échelles et par alleurs de

développer lachimie des actinides,

? Développer les outils analytiques: La compréhension de plus en plus fine des mécanismes
daction de subgtances chimiques, biochimiques et biologiques, demande une surveillance et une
identification quantitative de plus en plus précise des molécules correspondantes a I’ échelle de traces.
Cette demande est rendue d' autant plus crucide que les normes nationaes et internationaes réclament
un controle systématique en santé, en environnement, en indudtrie agro-alimentaire, etc., ans qu’ atous
les stades qui régissent le commerce internationd. L’introduction des micro- et nanotechnologies en
sciences chimiques anaytiques a aind conduit a I'éaboration de véritables laboratoires sur puces,

capables d' effectuer toutes les fonctions d' une chaine de mesure andytique en continu et sur des
échantillons de quelques pico- a femtolitres. Ces nouveaux paradigmes trouvent des gpplications dans
tous les champs de la mesure chimique, biochimique et biologique, depuis I’ andyse des matériaux du
patrimoine culturd, jusqu’'a la santé et la vellle sanitaire ou environnementale, ang que dans le suivi

automatise et en continu sur les chaines de production industrielles ou agrodimentaires. Or, il est clair
gue s certains groupes francais de pointe se sont d§ja investis fortement dans ces directions, il reste a

gructurer lamgeure partie de la communauté andytique francaise,

? Développer I'apport de la chimie théorique en moddisation et smulation a toute échelle.
L’ accés a des ressources de calcul de plus en plus performantes (en terme de vitesse, de mémoire et de
paraldisation) et les dével oppements agorithmiques numériques permettent d§a de traiter des systeémes
de la taille des enzymes, des protéines ou des Sites catalytiques avec une précison qui gpproche celle
déa atteinte pour les petites molécules. Les méthodes de la moddisation moléculaire permettent
d' accéder au comportement des macromolécules biologiques malgré leur taille importante (10*-10°
atomes), leur faible stabilité et I'amplitude de leurs changements de conformation. Pour les systemes de
talle intermédiaire, il reste indispensable de continuer de développer des méhodes hybrides multi-
échelle, des moddes amplifiés performants, ains que des moddes prédictifs intégrant description
sructurde des interfaces et aspects thermodynamiques. Pour le traitement des composés solides
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complexes et des phénomeénes de surface, il existe maintenant toute une panoplie de méthodes ab initio
permettant d’ &udier la structure de bande et les aspects énergétiques. Les méthodes de la fonctionnelle

deladengité (DFT) permettent d’ envisager lamodélisation de systeémes encore plus complexes.

Les quatre dével oppements qui suivent contribuent al’ identification de perspectives de recherche et d' action:
? Chimiedu et pour leVivant
? ChimieVerte
? Organisation et Fonctionnalisation dela Matiére par la Chimie

? La chimiepar-delalevivant, Jean-Marie L ehn.
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CHIMIE du et pour le VIVANT

| — Contexte et Enjeux

Ces vingt dernieres années ont vu un développement spectaculaire des sciences du vivant. En
particulier, le décryptage des sequences de tres nombreux génomes et la possibilité de les manipuler, ou le
développement trés rapide des technologies d'imagerie et d' exploration fonctionnelle non invasives in vivo,
ont conduit a des succes remarquables ains qu’ a des possibilités immenses de recherche dans des domaines
qui correspondent a des préoccupations majeures de la population, comme la santé, I'dimentation et

I’ environnement.

La compréhenson des mécanismes asociés a la vie, au niveau moléculaire et cdlulaire auss bien
qu'au niveau des organismes, des populations et des écosystémes, et la mise au point de méthodes pour les
réguler, sont des enjeux de recherche majeurs pour le début de ce siécle. Les retombées attendues sont
multiples et crucides ; dles concernent la santé humaine et animale (médicaments, vaccins, diagnostic),

I’agr oalimentair e (produits phytosanitair es), les biotechnologies et I’ environnement.

Relever ce défi nécessite une mobilisation non seulement des biologistes mais auss de chercheurs de la
plupart des autres disciplines, comme les mathématiques, la physique, la chimie et les sciences de I’ homme.
Les chimistes ont un réle tres important a jouer dans le contexte du post-génome et ceci de deux
manieres. D’une pat, ils ont a faire progresser de facon considérable, compte tenu des nouveaux
moyens biologiques et spectroscopiques disponibles, notre connaissance de la chimie du vivant. D’ autre
part, ils se doivent d'éaborer de nouveaux concepts et de congruire de nouveaux objets (molécules,
matériaux...) pour permettre ou faciliter la compréhension du vivant et pour intervenir sur certains

dysfonctionnements du vivant (chimie pour le vivant).

I — Chimie du Vivant : des développements considérables a attendre dans la période post-

génomique

L’ andyse exhaudtive qudlitative et quantitative en cours de tous les ADN (génome), de tousles ARN
messagers (transcriptome) et de toutes les proténes (protéome) de divers types cdlulaires, normaux ou

pahologiques, et de nombreux organismes vivants va conduire a la découverte d'une quantité
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considérable de genes « orphdins » et de protéines correspondantes de fonction inconnue. Le nombre de
sequences déterminées croit de fagon exponentielle, avec un doublement du contenu des bases de données
tous les 18 mois environ. Toutefois, prés du tiers des genes d’ un organisme donné ne peuvent ére reliés a une
fonction connue a I’ heure actudle. Un des défis mgeurs des années a venir et de déterminer les fonctions
(catalyse, transport, régulation...) des produits de ces genes orphelins, et de les associer au fonctionnement
physologique de I’ organisme.

Ces recherches vont conduire, entre autres, a la découverte de nouveaux schémas de biosynthese
et de biodégradation, avec ce que cela comporte de nouvelles activités catalytiques, ans qu'a la
découverte de nouveaux médiateurs. De plus, dans la mesure ou il et possible, a partir de génomes, de
sintéresser a un nombre beaucoup plus grand d organismes vivants, en paticulier de microorganismes
difficilement cultivables, les chimistes disposent aind d'un acces sans précédent a de nouvelles réactions,
de nouveaux sites actifs, et méme a de nouvelles molécules. Un chapitre important de la chimie du
vivant est en train de sécrire. Les chimistes ont en main les concepts et les outils les plus
appropriés pour découvrir, comprendre et exploiter ces nouvelles réactions ou ces nouvelles

molécules; ils doivent étre des acteurs majeur s de cette aventure.

Cette participation des chimistes est d'autant plus nécessaire que la mgorité des biologistes qui
éudiaient les agpects les plus moléculaires de leur discipline (structure et réactivité des biomolécules) se sont
de plus en plus tournés vers I’ &ude de systemes intégrés, plus proches de situations in vivo. L’ autre raison
qui a incité les chimigtes de pays comme les USA a sintéresser a ces domaines est |’ acces grandement
facilité aux macromolécules biologiques par les progres de la biologie moléculaire et des techniques de

purification.

La progression considérable de nos connaissances sur la chimie du vivant, qui est attendue dans cette
période du post-génome, devrait avoir de nombreuses retombées, en paticulier :

- dans les domaines du médicament et de I'agroalimentaire, avec la mise en évidence de
nouvelles cibles thérapeutiques ou phytosanitaires, a patir de la découverte de nouvelles voies de
biosynthése et de houveaux médiateurs,

- dans les domaines de la catalyse et de la chimie fine, avec la découverte de nouveaux
biocatalyseurs. Le développement de la biocatalyse, qui va réulter a la fois de la découverte de
nouvelles enzymes ou de noweaux microorganismes et des posshilités d' optimisation des activités des

enzymes par voie génétique (par mutagenése ou évolution dirigée), devrait beaucoup apporter ala chimie
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fine de I’avenir, qui doit ére fondée sur des processus sélectifs, moins colteux en énergie, et plus
respectueux del’ environnement,

- dans le domaine des biotechnologies, avec en particulier une meilleure utilisation de la
biomasse pour la production d’énergie renouvelable et de molécules de départ pour une chimie de
base et une chimiefine suivant lesprincipes dela « chimieverte »,

- dans le domaine de I’ environnement, avec la mise en évidence de nouvelles voies d’ adaptation
des organismes vivants a un environnement hogtile (conditions extrémes de pH, de température ou de

pression, pollution...).

[l — Chimiepour le Vivant : versde nouveaux concepts et outils d’ éude et de contréle du vivant

Les chimistes doivent auss participer aux différentes étapes de recherche de la chaine des «omes »,
du génome au « physiome », en créant des objets:

- pour permettre ou faciliter lacompréhension du vivart,

- pour modifier le fonctionnement des macromolécules biologiques et réparer certains de leurs
dysfonctionnements.

A cet égard, leurs niveaux d'intervention possibles dans la chaine qui va du génome aux fonctions

physiologiques des produits du génome (« physiome ») sont multiples.

Génome —Transcriptome ——Frotéome  ——Mé@abolome —Physome

[11a) Un premier niveau dintervention concerne la mise au point de puces nécessaires a la
détermination du génome, du transcriptome ou du protéome d'un type cdlulaire ou d' un organisme donné.
Beaucoup a dga éé fait dans le domaine hautement compétitif des puces a génome et transcriptome, méme s
des amdliorations importantes dans les techniques de greffage et de visuaisation sont encore nécessaires. En
effet, un des facteurs limitants apparus dans ce contexte est la difficulté de mesurer, de fagon quantitetive, les
variaions fables du génome, du transcriptome ou du protéome qui interviennent, entre autres, dans des
pathologies ou des problémes de pharmacogénomique. Le domaine de la détection spécifique des protéines
(puces a protéome) reste auss tres ouvert. Deux axes devraient également se développer dans les années a
venir, celui de la mise au point de puces permettant de détecter des modifications pogt-traductionnelles des
proténes (glycosylation, phosphorylation, conjugaison ades acides gras...), aind que celui de la détection des

métabolites d’ un tissu donné (« puces a métabolome »).
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[11b) Un deuxiéme domaine dans lequel les chimistes sont présents depuis de nombreuses années,
mais qui devrait beaucoup progresser, en particulier grace aux apports des physiciens et des chimistes, est la
biologie structurale. Les progreés réalisés en spectroscopie RX utilisant le rayonnement synchrotron donnent
dga acces a des dructures de biomolécules a haute résolution. Le projet de synchrotron SOLEIL va
permettre d' accélérer ce développemernt de la biocristalographie vers la trés haute résolution, mais auss celui
de la diffuson aux petits et grands angles, de la spectromicroscopie RX et de I'imagerie confocae de
fluorescence. Les progres en RMN (utilisation plus systématique de cryosondes, acces a de trés hauts champs
? gigahertz, développements en RMN du solide) doivent permettre de réaiser des éudes structurades de
macromol écul es biologiques sous forme non crigtaline dans des conditions plus diversifiées et plus proches de
leur environnement biologique. A ce propos, on S achemine maintenant vers la résolution de structures
d’ assemblages complexes de macromolécules biologiques, tels qu’ils existent au niveau cellulaire.
Ces recherches combinent des déterminations structurales a relativement basse résolution par des techniques
de cryomicroscopie, utilisant en particulier des canons a émisson de champ (FEG), ou de diffuson RX aux
petits angles pour I'ensemble de I'assemblage, et des déterminations Structurales a haute résolution (RX,
RMN) de chacun des composants de I'assemblage. Ces gpproches combinées ouvrent la voie a la
compréhension, au niveau moléculaire, des interactions proténe-proténe, protéine-acide nucléque, ou
proténe-lipide. Elles ont d§a donné lieu a des avancées remarquables dans les domaines de la machinerie de
latranscription et de la traduction, du protéasome et des virus. L’ utilisation des méthodes de la modéisation
moléculaire et de la smulation devrait permettre aux chimistes de prédire le repliement des protéines, de
comprendre les assemblages spécifiques de complexes (protéine-protéine, protéine-ADN et protéine-ligand)
et méme d accéder a I’énergie libre des réactions. Les méhodes de la chimie quantique permettront de
décrire plus précisément la structure et |a réectivité de Stes particuliers (Stes actifs d enzymes par exemple)
dans des molécules dont la taille peut dler jusqu’a celle des protéines et d'amdiorer la représentation des
interactions intermol éculaires (interactions de type van der Wadls et détermination de champs de force).

[11c) Un troiseme niveau d'intervention concerne le post- protéome, plus particulierement le suivi des
biomolécules au niveau d’une cellule, d’un organe ou d’un organisme entier. La auss, les progres sont
rapides avec I'évolution de nombreuses spectroscopies vers |'imagerie médicale (diagnostic) et
moléculaire (recherche). C'est bien sir le casdelaRMN (IRM), mais auss des spectroscopies optiques et
vibrationnelles, ou de la RPE (les premiers réaultats d'imagerie RPE in vivo, datent de ces toutes derniéres
années). Les progres spectaculaires de I'imagerie médicae et moléculaire ont déja beaucoup apporté par

exemple dans les domaines de I’ exploration fonctionnelle non invasive chez I"homme et en particulier
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du cancer. On en atend auss beaucoup en neurosciences, auss hien pour la compréhenson du
développement du cerveau, de lamémoire, du langage et du vieillissement cérébrd, que pour le traitement des
maadies neurodégénératives. Le role des chimistes spectroscopistes et/ou analyticiens devrait étre
important pour I’ gpplication dans ce domaine des progres récents en spectroscopie a résolution spatide
pouvant aler jusgu'a la centaine de NN, et en spectroscopie a résolution temporelle de la nanoseconde a la
femtoseconde. Le développement de la femtochimie, et I'observation et la manipulaion de biomolécules
uniques devraient dler dans le sens d'une observation de plus en plus fine des biomolécules dans leur
environnement naturel. Un autre type d' apport dans ce domaine doit venir des chimistes spécialistes de
synthese organique, avec la mise au point de nouveaux agents de contraste «intelligents » pour
I’'imagerie, de méhodologies de synthéses originaes liées aux radioisotopes utilisés pour I'imagerie ou pour

lathérapie, et de sondes spécifiques pour le suivi d’ une biomolécule donnée.

[11d) Un autre niveau d intervention post-protéomique concerne le métabolome au sens large.
S agit 1a de la détection et de la quantification des métabolites formeés par un type de cdlule, un tissu ou un
organisme donné. Les recherches visant a I’ &ude des métabolomes sont encore dans la petite enfance quand
on les compare a celles réaisées sur les génomes, les transcriptomes ou les protéomes. Le probléme est
double, car il faut pouvoir détecter des molécules en quantités trés souvent infimes dans des
méanges biologiques tres complexes. Les spectrométries RMN et de masse sont dga utilisées dans ce
but, mais par un nombre trés restreint de laboratoires. Beaucoup reste a faire, en particulier par les chimistes
andyticiens qui sont capables de détecter des objets au niveau ppm voire ppb (utilisation, entre autres, de la
diffuson Raman résonante exatée de surface, SERRYS), et d'utiliser des sondes tres spécifiques comme les
ultramicrodectrodes, les matériaux a empreinte moléculaire et les biocapteurs. La mesure, au niveau de la
celule, des flux de messagers qui régulent la plupart des fonctions intra- et inter-cdlulares et un défi
andytique consdérable du fait des quantités extrémement faibles de molécules impliquées (quelques milliers a
quelques millions) mais dont les concentrations locaes peuvent ére fortes (M a uM). De nouvelles méthodes
cinétiques cagpables de lire une information locae et qui S appuient sur les concentrations devraient permettre
des avancées spectaculaires dans ce domaine crucia pour les mécanismes du vivant. Ce besoin de
méthodes d’analyse spécifique de molécules dans des mélanges complexes, avec quelquefois
d excellentes résolutions spatiales et temporelles, répond aux défis mentionnés plus haut mais égdement a des
exigences societales de plus en plus diverses (santé publique, securité dimentaire, problémes

environnementaux, dopage, patrimoine historique et/ou archéologique. ..).
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I[I1e) Le dermier niveau dintervention des chimistes et la conception, la synthése, et la
vectorisation de molécules capables de modifier spécifiquement la fonction d’une biomolécule
donnée. Il Sagit ici de trouver des molécules cagpables de contrler I'activité de macromolécules cibles,
comme des antagonistes ou agonistes de récepteurs, des inhibiteurs ou des activateurs d’ enzymes, ou des
régulateurs spécifiques de genes. Ceci nécessite une bonne connaissance des cibles et le criblage rédl ou
virtuel de banques de molécules. La constitution de banques appropriées de grands nombres de molécules
pose des problémes encore ma résolus de chimie combinatoire avec uneréelle création de diversité, et
de manipulation d'un grand nombre de produits le plus souvent en trés petites quantités pour laquelle les
chimistes actudls ne sont en généra pas formés. Le développement des techniques de grilles et I utilisation de
la pardldisation a grande échdlle devraient permettre aux chimistes théoriciens de contribuer efficacement a
I’ exploitation des dizaines de milliers de systemes contenus dans ces banques.

Les progreés rédises dans le domaine de la structur e des cibles biologiques et de la modéisation de leur
interaction avec des effecteurs vont entrainer un retour en force de la synthese ciblée. Cdle-ci doit
Sappuyer sur une synthése organique innovante, auss bien pour la phase de recherche des molécules
actives que pour la mise au point des procédés les plus économiques de leur fabrication. L’économie
d’atomes, d’étapes et d’énergie doit ére en effet maintenant sysématiquement recherchée dans ces
synthéses pour des raisons financieres et pour la protection de I’ environnement. Ceci est d’ autant plus vrai que
beaucoup des molécules actives récentes, que I’on veut de plus en plus spécifiques dans leur action et dans
leur ciblage, sont complexes et nécessitent des syntheses multi-étapes longues (cf. le cas du
Fondaparinux, un pentasaccharide de synthése & activité anticoagulante dont la fabrication nécessite une
cinquantaine d étapes). Dans ce contexte, il est trés important de développer de nouvelles méhodes, plus
efficaces et plus rapides, permettant de mieux controler les sdlectivités en accédant a un degré de complexité
devé en un nombre limité d’ opérations. La mise en cauwvre de la catdyse organoméalique, enzymatique et
égdement organique, en synergie avec le développement de la synthése énantiosdective, condtituent des axes
transversaux maeurs dans ce domaine. La nature doit &re auss une source d'ingpiration de structures
moléculaires e de réactions; la mise au point de processus biomimétiques basés sur I'utilisation de
condensations multicomposants dans des séquences réactionnelles en cascade, pouvant rivaiser avec la
nature, semble s affirmer comme une approche originde méritant une attention particuliére tant pour ses

agpects académiques que pour d' éventuels dével oppements indugtriels en relation directe avec la chimie verte,

L’ obligation a court terme de mise au point de molécules plus sélectives et non toxiques
implique des progres dans les domaines de la formulation et de la vectorisation des principes actifs

(vecteurs pour le passage des membranes cdlulaires et/ou nucléaires, utilisation de nanoparticules...) et de
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I’évaluation toxicologique. Cette prise en compte des éventuds effets toxiques d'une molécule pour
I"’homme et pour I’ environnement doit sefaire le plustot possible, desle début de la recher che et bien avant
la phase de développement. C'est un probléme difficile compte tenu de la complexité et de la multiplicité des
processus qui sont a la base des effets toxiques d une molécule. C' et toutefois un probléme incontournable s
I’on congdere le coltt et la lourdeur des éudes toxicologiques nécessaires pour la mise sur le marché d'un
médicament ou d'un produit phytosanitaire, et c'est le probleme majeur des années a venir pour
I’industrie chimique de I’ évaluation toxicologique du treés grand nombre de molécules existantes et
de molécules nouvelles de la chimie de base et de la chimie fine. Ceci est vra auss bien pour les
molécules organiques qu’ inorganiques (ions des métauix de trangition ou des actinides dans le nucléaire). Pour
fare face a ces défis, il es indispenssble non seulement que les chimistes aient une formation en
toxicologie chimique, mas auss quils puissent Sattaquer aux aspects les plus moléculaires de la

toxicologie, en étroite collaboration avec les biologistes.

L’ intervention des chimistes pour remédier a un dysfonctionnement de certains maillons biologiques ne
se fait pas uniquement par la synthese de molécules. Elle peut auss se faire par la synthése de matériaux
biocompatibles servant par exemple de prothéses ou par la mise au point de systémes plus complexes

comme des organes artificiels.

IV — Chimied apresleVivant (ou Chimie Bioinspir ée)

Il et clair que les recherches qui vont étre entreprises pour mieux gppréhender I'ampleur de la chimie
du vivant vont conduire a des retombées en chimie au sens large, avec des applications en dehors du
vivant. Comme il est mentionné plus haut, b découverte de nouveaux schémas de biosynthese devrait étre
une sour ce d’inspiration pour la mise au point de nouvelles méthodes de synthése sélectives pour la
chimie fine. De méme, la découverte de nouveauix biocatayseurs devrait servir de base ala mise au point de

nouveaux catalyseur s pour la chimie industriele.

La chimie des matériaux a auss beaucoup a gagner de I’ observation et de la compréhension du
fonctionnement du vivant. Aind, la synthese de nouveaux polyméres ou de nouveaux systemes
bioingpirés pourra ére déduite d’une meilleure connaissance des origines moléculaires des
propriétés fonctionnelles des systémes vivants, par exemple dans le domaine du transfert d’ électrons, de

la conversion d’ énergie (moteurs moléculaires) ou de la résistance mécanique (fil d’ araignée).
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De fagon plus générde, I’ observetion de la biodiver sité générée par les systémes vivants a partir de
saulement une vingtaine d’ atomes différents, devrait ére trés utile pour la création d’une chimiodiversité
beaucoup plus large dans la mesure ou €le pourrait étre éablie a partir d un plus grand nombre d’ atomes

de départ.

V — Retombées socioéconomiques attendues des recher ches en chimie du Post-Génome

Il a dga éé question des nombreuses retombées attendues de la progression de nos connai ssances
aur lachimie du Vivant (paragraphe 2). Les retombeées espérées des recherches en chimie pour le Vivant sont

auss multiples.

Elles concernent bien sir la santé humaine et animale, avec la mise au point de nouveaux
procédés d’imagerie non invasifs et de nouveaux médicaments. A ce propos, il convient de rappeer
que les chimigtes interviennent dans de nombreuses égpes de la recherche et du développement des
médicaments : ils interviennent bien Sir dans les éapes initides de conception et de synthese des molécules,
mais auss dans des étapes ultérieures, de formulation et de ciblage, dans la mise au point des procédés de
febrication & grande échele et dans la détermination du méabolisme et des éventuels effets toxiques
secondaires. De nombreuses retombées sont auss attendues dans les domaines du diagnostic, avec les
nouvelles méthodes d' imagerie et les produits de contraste «intdligents », les nouveaux moyens d andyse et
de dosage des méabolites, et les puces a génome, transcriptome, protéome et métabolome. Elles doivent

auss intervenir dans le domaine des matériaux biocompatibles du type prothéses ou subgtituts du sang.

Elles concernent auss le domaine agroalimentaire, avec lamise au point d une nouvelle génération
de produits phytosanitaires (herbicides, pedticides, fongicides...) moins toxiques pour I’ environnement, et
d additifs dimentaires ou «nutriments» basés sur une meilleure connaissance des réds besoins de
I’organisme. Le développement de techniques d’ andlyse et de dosage plus performantes est auss un point clé
pour satisfaire aux normes de sécurité alimentaire édictées au niveau européen ou mondia. Etant donné
I’importance du domaine agroalimentaire en France, il est primordia que larecherchey soit trés active et

innovante.

VI — Nécessité d’une stimulation de la recherche et de la formation en Chimiedu et pour le Vivant

en France
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L’ extraordinaire accélération desrecherches en Sciences du Vivant de ces derniéres années
crée une situation nouvelle caractérisée par des opportunités sans précédent pour les chercheurs
des sciences frontieres comme la Chimie ou la Physique. Il y a une grande urgence a saiSir ces
opportunités compte tenu de la vitesse d' évolution actuelle de ces domaines. C'est ce qui a éé compris par
les ingtances de recherche et les chimistes de nombreux pays. La progression des chimistes frangais vers ces
domaines exide; elle et malheureusement trop lente et pas a la mesure des opportunités existantes.
Pour pouvoir aborder valablement ce type de recherches, il et nécessaire de posséder une double culture,
en chimie & en biologie, qui n"est actudlement que trés imparfaitement adossée a une formation spécifique et
adéquate.

Une action incitative de grande envergure doit ére menée dans &s plus brefs délais pour
mobiliser non seulement les chimistes bioorganiciens et bioinorganiciens et les biochimistes, mas auss les
chimiges spécidises en synthése organique, en physico-chimie, en andyse, en moddisgtion & en
Spectroscopie, pour des recherches en chimie du et pour le Vivant. Cette action incitative doit se fare par le
financement non seulement de projets scientifiques, mais auss de plateaux techniques, en particulier dans le
domaine des spectroscopies émergentes pour les éudes au niveau de lacdlule, du tissu et del’ organe, et des

diverses techniques d' imagerie in vivo chez le petit animd et chez I'homme.

Pour étre couronnée de succes, cette action incitative doit ére accompagnée d’'une action de
formation des é&udiants chimistes aux problématiques biologiques dans les nouvelles formations de
Licence et Magter, aind que d'une information des chercheurs en chimie a propos des évolutions
rapides actuelles des Sciences du Vivant. Cetans domanes, comme I'imagerie, nécesstent des

formations particuliéres en spectroscopie, en plus de labiologie.

De fagon plus générae, les chimistes doivent ére préparés aux changements radicaux d’échelle
qui vont caractériser leur recherche. De plus en plus ils devront travailler sur des composés en nombre
plus important mais en quantités tres faibles, en utilisant des micror éacteurs ou des labor atoires sur puce,
avec tous les problemes que cela entraine, entre autres de micr ofluidique, de robotisation et d' utilisation de

technologies de grille informatique.
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CHIMIE du et pour le VIVANT

RETOMBEESET RECOMMANDATIONS

Pourquoi la période des quelques années a venir est-elle tout particulierement appropriée pour des

recherches en chimiedu et pour levivant ? Pourquoi |’ urgence de tellesrecherches ?

- Exigence d’ opportunités sans précédent ouvertes par le développement rapide des sciences du

vivant, en particulier dans le domaine du post-génome.

- Besoin fort de chimistes pour I'exploitation des données issues de la génomique et de la
protéomique, a une époque ou les biologistes qui Sintéressaient aux aspects les plus moléculares de leur

discipline se dirigent maintenant vers|’ é&ude de systemes biologiques plus intégrés.

- Accés grandement facilité des chimistes aux macr omolécules biologiques, du fait des progres

de la biologie moléculaire et des techniques de purification, ains qu’ a de trés nombreuses méthodes d’ étude,

en particulier spectroscopiques.

- Tres nombreuses retombées attendues de ces recherches dans les domaines de :
? la santé humaine et animale : médicaments, diagnogtic et investigations fonctionnelles non
invasives (imageriein vivo), biomatériaux (prothéses, subdtituts du sang, organes artificiels...)
? I'agroalimentaire : produits phytosanitaires, nutriments, dosages pour la sécurité dimentaire
? les biotechnologies: biocatayse, énergies renouvelables et autres exploitations de la
biomasse

? I'environnement
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CHIMIE VERTE ou CHIMIE DURABLE :
Un défi pour les chimistes
Un moteur pour I'innovation

Le rdle centrd de la Chimie ext la découverte et | invention de nouvelles substances utiles ala société
et fondamentales pour I'amdioration des conditions de vie de I'humanité. C'est auss la seule discipline
scientifique prenant gppui depuis de nombreuses années sur une industrie mondide florissante mais dont
I'image est souvent négative. En effet, en dépit de son caractere incontournable, ele est consdérée comme

une science arisque, responsable de nombreuses nuisances.

Dans le cadre du développement durable, I’ enseignement, b recherche, I'innovation et le transfert
dépendant de la chimie, doivent répondre plus efficacement aux attentes sociétades modernes en particulier
en termes de respect de I’ environnement. A cet effet, les chimistes sont encouragés a s engager dans des
travaux respectant les 12 principes dela Chimie verte qui constituent un concept novateur global pour
traiter scientifiquement et efficacement le probléme du contrdle de la pollution'.

Aing la chimie et I'industrie chimique doivent répondre, en ce début de 21°™ siédle, a plusieurs
impéretifs que I’ on peut résumer en 3 points :

- une demande sociétale forte en produits nouveaux ou améliorés,
- des conditions économiques rendues difficiles par la mondialisation,

- une attente générale des citoyens en matiére de protection de |’ environnement.

La chimie durable doit répondre a deux enjeux mgeurs: le développement de voies de syntheses
origindes a partir de méthodes propres et économes, et la prise en compte de la sécurité dans toutes les
étapes de la vie du produit ; de son élaboration a sa dégradation finae. 1l convient de concevoir des produits
a la fais résgtants mais moins toxiques, dégradables aprés usage, et plus respectueux de I’ environnement.
Dans ce domane la facilité d'acces a des matieres premiéres, de fable toxicité pour I’'homme et
I’environnement, comme par exemple, I’ utilisation des ressources naturelles ou la valorisation de la

biomasse, doit faire|’ objet d’ une attention toute particuliere.

" Anastas P., Warner J.C., Green Chemistry, Oxford University Press, New-York, 1998, p.30.

Paul Anastas alors Directeur de|I’"Environmental Protection Agency" a été le véritable architecte du
"Pollution Prevention Act" (USA). Directeur du "Green Chemistry Institute Washington D.C.", il a é&té
Conseiller a la Maison Blanche jusgu’ en juin 2004.
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Pour répondre a cette attente, il faut imaginer des voies de synthéses non seulement sdectives et
accessibles sur le plan pratique et économique, mais auss propres, ou I utilisation des solvants est limitée et la
production de déchets réduite au minimum. A cet effet, le développement de nouveaux processus en cascade
et la mise en cawvre de transformations multicomposants imitant la nature, condtituent des dratégies
particulierement prometteuses qui, dans bien des cas, pourraient gpporter une solution biomimétique tres

efficace aux problemes de la synthese.

En pardlde, il est nécessaire d augmenter I’ efficacité des procédés tout en optimisant les économies
d énergie. La encore, I’ utilisation des ressources de la biomasse et des biotechnologies et le recours a des

catayseurs sont a privilégier.

La sécurité conditue égdement un enjeu consdérable car le contrdle et le suivi des réactions
chimiques a I'ade de systemes anaytiques performants contribuent & minimiser les risques d accident ou
d actes de malveillance et & prévenir toute pollution. La détection spécifique suppose la mise au point de
capteurs qui condituent des ééments importants des «Micro Electro Mechanica Systems » (MEMS).
Economiquement, ils représentent un chiffre d’ affaires, pour I'Europe, de 3 milliards d'euros, soit plus de 30 %
du marché mondia. Compte tenu de I’ enjeu, ce secteur doit susciter une activité importante en recherche
fondamentae.

| —La ChimieVerteou Chimie Durable

La demande croissante en produits nouveaux nécessite I invention, la conception et I’ gpplication de
processus de production chimique pour réduire, ¢ méme diminer la production de regets génants ou
dangereux. Il est donc nécessaire d’avoir une industrie chimique compétitive et innovante dans laquelle

auront éé diminuéesou éiminéesles diver ses nuisances :

?émissonsde gaz a effet de serre,
? rgjets de matieres toxiques,
? accumulation de matériaux synthétiques pratiquement indestructibles ou méme plus smplement,

accumulation de produits secondaires dont I’ dimination intervient dans la facture globae.

Nous vivons en ce moment une ere que I’on peut qualifier d’«éco-efficacité» car beaucoup de

travaux des chimistes sont orientés vers la récupération des déchets et leur recyclage, comme s leur présence
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éait un phénomene inductable.

Nous devons aborder une nouvelle ére quel’on peut appeer d’« éco-conception », ol tous les
parametres environnementaux seront pris en compte des la conception du produit jusgu’ a son devenir ultime.

Ce mode de pensée a conduit a I’ émergence d une nouvelle approche en recherche et en développement.

A partir de la notion de développement durable, définie en 1987 aux Nations Unies et basée sur les
principes du mouvement suédois «Natural Step » (ne pas accumuler des matériaux de la crolte terrestre, ni
de substances persstantes, ne pas perturber les cycles naturels, utiliser les ressources en respectant les
besoins ...), la Chimie Verte a fait son gpparition au début des années 90, introduite par le «Pollution
Prevention Act» de «I'Environmenta Protection Agency ». Sa définition acceptée par tous recouvre :
«L'ensemble des principes et des techniques visant a réduire ou éliminer |'usage ou la formation de
substances dangereuses, et/ou toxiques dans la conception, la production et I'utilisation de produits
chimiques ». Cette attitude conduit effectivement a combettre la pollution en diminant la présence de matiére
ou d' énergie résultant des activités humaines et dont la nature, la locdisation ou la quantité provoquent des
effets indésirables sur I’ environnement. A 1" évidence, ce phénomene contribue a protéger la santé, lasurvie ou

les activités des étres humains ou des autres organismes.

Le champ daction de ce concept est considérable et S gpplique a tous les secteurs de la vie
quotidienne :

- dansles transports, a différents niveaux,

? cdui des carburants : produire des substituts aux carburants pétroliers, des additifs permettant
laformulation de carburants plus propres, mettre au point de nouveaux processus en génie des
procédeés,

? cdui des automobiles: réduire le poids des véhicules pour diminuer la consommeation et

imaginer des matériaux de subgtitution.

- dans le domaine médical ou, a coté de nouveaux médicaments indispensables, la recherche chimique
doit Sattacher a imaginer de nouveaux conteneurs de liquide biologique, des biomatériaux et des

protheses alongue durée de vie,
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- dans I'indudtrie textile avec la notion de tissus intdligents... mais dont I’intelligence doit dépasser

I usage quotidien pour s exprimer auss lors de leur fin de vie,

- dans | e secteur agronomique, qui doit répondre aux besoins d' une population mondide dépassant les
6 milliards, mais dont I'efficacité dépend de pedticides & engrais qui doivent respecter

I environnement et ne pas nuire ala santé,

- et dans toutes les applications quotidiennes ala maison, au bureau, sur lesterrains de sport etc... |a
ou la chimie et les produits chimiques, qui ont pris une place incontournable, doivent ére congus et

réaliSés sans aucune nuisance pour I homme et son environnement.

Il - Les12 Principesdela Chimie Verte

Dans la pratique, la chimie verte se caractérise par I'gpplication de 12 principes qui conduisent les
chercheurs et les indugtriels a penser différemment et a renouveer les méthodes de synthése. Quelques pistes
de recherche non limitatives peuvent illustrer ces principes.

1/ Prévention
Eliminer la pollution & la source en évitant de produire des résidus est une nécessité; elle se traduit par le
développement de nouvelles méthodologies dlant de la smple amédioration de procédés connus jusgu’a

I"invention de stratégies originaes plus respectueuses de | environnement.

2/ Economie d'atomes et d’ étapes

Il sagit 13, sans doute, du principe le plus important de la chimie verte; les processus doivent permettre
d atteindre un haut degré d'éaboration tout en restant économes en nombre d’ atomes consommés mais
égdement en nombre d’ éapes utilisées. Cette approche permet de réaliser, a moindre colt, I’ incorporation de
fonctionndité dans les produits recherchés tout en limitant les problemes de séparation et de purification. On

peut aind minimiser la production de matieres secondaires indésirables.

3/ Concevoir des synthéses moins danger euses
Il convient de concevoir des synthéses dans des conditions douces qui utilisent et conduisent & des produits

peu ou pas toxiques pour I’homme et I'environnement. Cette démarche implique d' utiliser des solvants non
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toxiques ou de rédiser des réactions sans solvant. Une éude préaable sur les effets secondaires des produits

intermédiaires ou des résidus s impose.

4/ Concevoir des produits chimigues moinstoxiques

Les produits chimiques seront congus de facon a effectuer leur fonction en minimisant leur toxicité
« L'obligation a court terme de mise au point de molécules plus sdectives et non toxiques implique
des progreés dans les domaines de la formulation et de la vectorisation des principes actifs et de

I'évaluation toxicologique ».

Cette évauation toxicologique peut se Stuer au niveau de la cdlule, de I'organiame ou des populations. S
I’évduation de la toxicité au niveau des populations reléeve plutét des secteurs des sciences de la terre ou de
I’ océanographie, la toxicologie & I'échdlle celulaire et au niveau de I'organisme doit ére é@udiée par des

chimigtes. Latoxicologie doit englober I'immunologie et I'interface entre la biologie et la chimie.

La prise en compte d' éventuels effets toxiques d'une molécule pour I'homme et pour I'environnement doit se
faire le plus tét possible, dés le début de la recherche et bien avant la phase de développement. En paraléle,
des travaux doivent étre rédisés pour comprendre e moddiser les mécanismes induisant la toxicité

(complexation, blocage des Sites...).

5/ Limiter I'utilisation des solvants et auxiliaires de synthése

Le milieu réactionnd congtitue égdement un point crucid dans la mise au point de procédés verts. Plus
particulierement la manipulation de grandes quantités de solvants présente des risques en terme de pollution,
de toxicité et de dangerosité. Pour palier ces inconvénients, il faut encourager les procédés mettant en oauvre
des réactions sur support. L'aternative qui consiste a rechercher des méthodes s affranchissant de la présence
d'un solvant ou faisant intervenir des milieux nortusuels doit faire I'objet d'un développement intengf. La
chimie en milieu agueux ou plus largement en syséme moléculaire organisé, méme s dle a d§a montré ses
énormes capacités, est loin d avoir livré tout son potentiel et doit rester une thématique a privilégier tant au
niveau de la recherche que de I’ enseignement et du développement. Une vision plus prospective mais auss
trés porteuse d' espoir concerne le développement de solvants non usuels comme les fluides supercritiques ou
les liquides ioniques dont I'action ne se limite pas a la chimie verte mais peut contribuer a des effets

synergiques pour |e déroulement des réactions.
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Enfin, I'utilisation de milieux fluorés susceptibles d'évoluer, en fonction des paramétres, vers des
comportements de solvant ou de systémes polyphasiques, doit é&re un modéee heuristique pour de nouvelles
sratégies en synthese et séparation. Il faut toutefois s assurer de I’ inocuité de ces agents de subgtitution.

6/ Minimiser la dépense éner gétique
Il convient de rechercher toute méthode de synthése qui permette de travailler a température et presson
ordinaires. De plus, toute contribution de la chimie a des progres en matiére de dépense énergétique, de

sources dénergie et stockage d’ éner gie doit étre encouragée.

Les modifications dimatiques, la disparition progressive des ressources fossiles et les problémes de santé
publique liés a la pollution urbaine sont des données avérées qui montrent le besoin urgent de passer d'une

économie basée sur le pétrole a une économie basée sur une source d' énergie afaible teneur en carbone.

Bien qu’ en apparence peu destinée a répondre aux préoccupations liées al’ émisson de gaz a effet de sarre, la
technologie des biofuels porte cependant en dle le trés sérieux espoir de limiter le bilan globa d’ émisson de
CO, ¢ laisse donc le champ a une chimie innovante, a une interaction intense chimie-biologie, ang

qu’ a une réflexion globde sur lalogigtique a mettre en place.

Pour ce qui est du stockage de I’ énergie, quels que soient les systemes actuels (piles a combustible, batteries,
cellules photovoltaiques), le dénominateur commun est qu'ils souffrent tous du manque de matériaux adéquas.
Ces systemes sont donc tous tributaires des difficultés de la chimie afournir des matériaux performants

sur demande.

Nous devons étre convaincus que, pour gérer les ressources en énergie de notre planéte, des ruptures
technologiques et non des amdiorations incrémentales sont nécessaires. Pour cdla, il faut sortir des sentiers
battus et inciter le chimiste a explorer de nouvelles voies, voire a éaborer de nouveaux concepts.
L’ apport des nanoparticules dans le domaine du stockage de |'énergie laisse par exemple entrevoir une
véritable révolution. Tout auss remarquable est le concept de la cdlule photovoltaique base sur le
confinement quantique de la matiére qui permettrait d ateindre des rendements de conversion trés deveés.
Enfin la premiére démondration d accumulateurs au lithium travaillant en milieu aqueux ne devrait pas nous
laisser indifférents. La viahilité de ces derniers reste encore liée aux capacités des chimistes a lever des
verrous technologiques au stade de la conception et de la fonctionnalité des matériaux et des

interfaces.
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Enfin, on ne peut rester insengible au développement de recherches exploratoires sur les piles a combustible
biologique et leur assemblage in situ dans les liquides du corps humain, tel par exemple le sang. Outre le
domaine biomédicd, les piles & combustible biologique pourraient auss ére utilisées en robotique. La
production d' énergie éectrique a partir des combustibles biologiques pourrait compléter les sources d énergie
des piles a combudtible chimique et ans apporter une solution aux problemes d’environnement de

notre société.

Une démarche issue du nucléaire, notamment dans le contexte du nucléaire afaible impact climatique, consiste
a «fermer les cycles» pour minimiser la dépense énergétique. Le développement de catalyseurs et de filtres
permettrait de produire une énergie-déchet a partir des tours de refroidissement, de I’ eau d'irrigation a partir
d’ eaux usées et des hydrocarbures gazeux a partir de poudre de charbon. De meilleurs isolants permettraient

d éendre le rayon d' utilisation du chauffage urbain.

7/ Favoriser I'utilisation desressources renouvelables a la place des produits fossiles

La biomasse congitue le réservoir de choix de ces ressources. Parmi les produits de la biomasse, le
saccharose est un produit de base bon marché et abondant, d§a utilisé pour fabriquer des substances de
grande utilisation comme les détergents et certains polyméres. A coté des sucres et des huiles qui congtituent
les matiéres premieres dorigine biologique les plus utilisées dans ce domaine, I'effort doit étre orienté vers
I'utilisation directe de la biomasse cellulosique : bois et résidus des usines de péte a papier, déchets urbains,

résidus de I'agriculture.

L es avantages des biomatériaux cdllulosiques sont nombreux : ils seront un jour moins chers que le pétrole,
ils n'affectent pas la partie des cultures réservées a l'dimentation, ne suscitent pas les mémes réactions de rejet
lorsgu’on leur gpplique les techniques de modifications génétiques et sont neutres en bilan de CO, en ne

regjetant que le carbone qui aservi aleur croissance.

L es analyses économiques montrent que les produits issus de la biomasse représentent 5 % des ventes
globaes de produits chimiques (éhanol, intermédiaires pharmaceutiques, acide citrique, aminoacides) et
pourraient atteindre 10 a 20 % en 2010. Plus de 75% de l'industrie chimique globale aurait dors pour origine

des ressources renouve ables.



-27-

Il faut distinguer, a ce niveau, la biotechnologie industrielle de la biotechnol ogie pharmaceutique ou agricole
dont ele est cependant complémentaire. Elle consiste a utiliser les biomatériaux pour préparer des produits
chimiques dont la source principale et actuellement le pétrole. Les domaines de forte implication de la chimie
pourraient ére ceux des biocarburants, des bioplagtiques, des biosurfactants et des composés a haute valeur

goutée.

8/ Réduire le nombre de dérivés en minimisant I'utilisation de groupes protecteursou de blocage, et
en concevant des processus originaux faisant intervenir des transformations multicomposants en une seule
opération plutbt que des transformations multi-éapes qui conduisent a utiliser un plus grand nombre de

substances chimiques.

9/ Utiliser de préférence des procédés catalytiques, au lieu de procédés stoechiométriques.

Le développement de la chimie verte se traduit auss par la recherche de nouveaux réactifs plus efficaces et
minimisant les risques en terme de manipulation et de toxicité. Dans ce contexte, la mise en oavre de tres
faibles quantités de catayseur doit étre privilégiée auss bien pour la chimie en phase homogene que pour celle
en phase hétérogéne. La chimie organométalique et sans conteste la clé de volte dans ce domaine mais les
nouveaux réactifs organocataytiques dérivés d' acides aminés naturdls, tels la proline ou les biocatayseurs,
pourraient ére envisagés comme nouvealx catadyseurs non polluants présentant des Sdectivités
exceptionndles. La modédisation des mécanismes par les méthodes de la chimie théorique doit permettre

d'identifier les systémes les plus efficaces a mettre en cauvre.

10/ Concevoir les produits en vue de leur dégradation finale, de fagon a ce quils conduisent a des
dérivés ultimes.

Il et impératif de concevoir des produits fiables dans des conditions de fonctionnement définies mais
dégradables apres usage dans des conditions naturelles ou forcées. La connaissance du cycle de vie du
produit doit ére préaable a sa mise sur le marché. On peut prendre pour exemple le domaine de I’ énergie
nucléaire. Sil est impossible de stopper, a partir du matériau d entreposage ou de stockage de déchets
radioactifs, le rlargage induit par la présence méme des déments actifs a stocker, il n'est pas impossible de
maitriser la nature des especes colloidales moléculaires rdarguées en y associant des réactifs latents qui
produiraient une matrice «secondaire » autour des matériaux. La synthese de ce type de matériaux auto-
réparants est un defi scientifique qui suppose la connaissance de I évolution du matériau avant de I'impliquer
dans une filiere technologique. Ce type de démarche, qui a permis le développement d' une chimie nucléaire

soucieuse de tous les sous-produits, pourrait ére éendu a des produits dérivés de I'industrie pétrochimique
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comme les pneumatiques et les revétements routiers par exemple, sous réserve de progrés dans la

connaissance de I’ évolution chimique des systemes moléculaires employés par les formulateurs.

11/ Mettre au point des méthodologies d'analyses en temps réel pour prévenir la pollution, en
contrélant le suivi des réactions chimiques.

Le maintien de la qudité de I'environnement implique une capacité a détecter et 9 possble a quantifier, la
présence dagents chimiques et biologiques réputés toxiques a I'éat de traces. A ce propos, les
microsystémes andytiques fondés sur I'utilisation des technologies MEMS (Micro Electro Mechanica
Systems) et microfluidiques représentent un gpport considérable. Ces systemes peuvent ére fondés sur
lintégretion nano- ou micro-miniaturisée de chaines andytiques dassiques (échantillonnage, traitement et
separdion, détection, quantification) gérées grace aux microtechnologies actueles. Ils peuvent auss ére
fondés sur l'intégration dééments vivants, tels des celules vivantes ou des systemes enzymaiques (par
exemple ceux vulnérables au produit toxique surveillé), dans des systémes andytiques ou dans des systemes
gérés eux auss par microfluidique. Dans ce contexte, le couplage avec les techniques OGM (Organismes
Génétiquement Modifiés) permet dintroduire une réponse détectable anaytiquement (optique, redox, €tc...)
corrdlée a la quantité du produit toxique cible. Ce type de systéme peut trouver une utilisation dans la
survelllance environnementae (air, eau, €c...) mais auss dans la survelllance locale de terrains de friches
indudtrielles en vue de leur remédiation ultérieure, et enfin dans la lutte contre le bioterrorisme ou I utilisation

d armes chimiques.

En sciences chimiques, les microsystemes microfluidiques sont essentielement utilisés aujourd hui pour leurs
performances anaytiques exceptionndles. 1ls réunissent sur quelques millimétres toutes les fonctions de
I’ensemble d’ une s&rie de réacteurs chimiques industriels, et cela avec des performances accrues par suite des
facteurs d' efficacité congdérables et des possibilités de recyclage ingtantané de réactifs colteux. Evidemment,
cet avantage est au prix d'un microflux de production par dispositif. Néanmoins, cet inconvénient est
facilement contournable par la mise en pardléle de milliers, voire plus, de dispostifs, ce qui he pose aucun
probleme compte tenu du savoir faire actue en technologie MEMS. Quelques exemples de synthéses
chimiques complexes réglisées sur «microchips » commencent a apparditre dans la littérature scientifique. |
serait donc souhaitable gu' un effort soit impulsé dans ce sens, en particulier en ce qui concerne la chimie fine
et la chimie en pardlée, puisque dans ce dernier cas d’ une part la demande en flux est faible et d autre part
les tests d efficacité (activité biologique, catdytique, etc.) pourraient étre rédises en ligne par des systemes

automati sés en continu.
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12/ Développer une chimie fondamentalement plus sire pour prévenir les accidents, explosions,
incendies et émissions de composés dangereux. Ce principe doit guider le chimiste lors de la recherche des
chemins réactionndls les plus efficaces conduisant a un produit cible ou encore lors de mise au point de

matériaux capables de résster a des conditions extrémes.

Aind, I'application de ces principes introduit dans de nombreux cas un nouveau mode de pensée et doit se
traduire par une source nouvelle dinnovations, tant en synthese qu'en chimie andytique ou en génie des
procédés. 1l est certain auss qu'dle faciliteral'acceptation de la chimie par les citoyens et qu'ele pourra se
traduire par une meilleure compétitivité industrielle. Beaucoup dinitiatives individuelles sont d§a du ressort de
la«Chimie Verte ». Il semble nécessaire cependant de fédérer ce qui existe et dinciter davantage de

chercheurs atravailler dans ce domaine.
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CHIMIE VERTE ou CHIMIE DURABLE :
Un défi pour les chimistes
Un moteur pour I'innovation

RETOMBEESET RECOMMANDATIONS

Lamise en cauvre d' un tel programme mobilise divers acteurs de larecherche ; eleimplique la participation de
pluseurs ministéres : Recherche, Industrie, Environnement, Santé et auss de tous les chimistes. Fédérer des
équipes autour de ces thémes congtitue un premier objectif. Compte tenu de la nécessité d’ information du
public, cette orientation mérite d' étre diffusée largement tandis que la formation des lycéens et des &udiants

doit S en inspirer.

Pour toutes ces raisons, il est nécessaire de lancer des actions de formation, d’ information et de collecte de

données de recherche.

- Formation: Inclure le concept de chimie verte et ses principes dans la formation des éudiants. Cet
ensaignement devrait avoir un effet pogitif sur leur motivation et rendre la chimie plus attractive.

- Information: Diffuser les informations concernant cette Stratégie pour éduquer les citoyens et leur
montrer 'orientation résolument favorable au respect de I'environnement qu'elle suppose.
A cet effe, rédiger une plaguette détaillant les engagements des chimistes en matiére de chimie
durable.

- Collectede Données:
* Inventaire des technologies qui répondent déa aux objectifs de la chimie verte.

* |nventaire des domaines a dével opper pour répondre aux demandes du secteur prive.

- Recherche:
* Introduire la démarche «Chimie Verte » dans certains appels d' offre ou programmes de recherche
en favorisant des actions illusirant I’ économie d’ atomes, une chimie sans solvant et sans auxiliaire de
synthése, I utilisation de la biomasse pour la chimie fine.
* Soutenir des acteurs spécifiques de dével oppements méthodol ogiques.

* Lancer des projets concrétisant cette démarche sur des enjeux économiques majeurs.
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ORGANISATION ET FONCTIONNALISATION DE LA MATIERE

| —Contexte et enjeux

La Chimie est par essence la science de la transformation de la matiere, science qui a progressivement
évolué d'une phase initide d' observation e d exploration vers celle de création ou la manipulation de la
matiére se fait dans la perspective de générer des propriétés particulieres. Dans les mains de I’Homme, ou a
travers|’intervention de la Nature, la chimie est bien cet outil qui sert & agencer des atomes selon un ordre ou
une organisation donné pour remplir une fonction chimique ou physique. Le spectre des systemes qui peuvent
étre élaborés par voie chimique et qui sont utilisés dans un grand nombre de fonctions est vaste, depuis la
smple molécule jusqu’'a la matiere condensée en passant par les objets de talle nanomérique. Dans sa
panoplie, I expérimentateur dispose de solides minéraux (métaux, oxydes...), de molécules organiques, de
polymeres ou de systémes biologiques regroupés sous le terme générique de matiere malle. Le pouvoir dont
dispose le chimiste de créer, d' assembler et d’ organiser les molécules doit plus que jamais étre mis au service

du développement d’ assemblages et d objets chimiques a propriétés specifiques.

Ce qui frappe quand on sintéresse alachimie au senslarge, €' est son extraordinaire ubiquité. Chague
fois que lamatiére et sallicitée ou utilisée dans un objectif fonctionnel donné, la chimie se trouve générdement
souvent au coaur des défis scientifiques a relever. Curieusement, cette omniprésence de fait de la chimie, dans
des fonctions auss essentielles et différentes que la sécurité et la slreté a travers les capteurs, la
Separation a travers les membranes, la communication a travers les technologies de I'information,
la production d’aliments et de médicaments a travers les biotechnologies, |'énergie a travers sa
production et son stockage, le transport a travers les matériaux de structure, etc. et mal connue et
rarement mise en avant en raison de la complexité des phénoménes mis en jeu. Pourtant, de nombreux verrous

scientifiques auxquels sont confrontés ces secteurs reévent de la chimie, comme on le démontre ci- apres.

Il —Lerbledelacatalyse

Dans nombre de Stuations, et dans celles en particulier qui ont trait ala production d énergie, de matérialx ou
de produits de base, la chimie est questionnée sur son efficacité, sa pertinence, et plus fondamentalement sur
la relaion dructure-activité des intermédiaires -souvent catalytiquess mis en cauvre dans une réaction

chimique. Gréce a I’ gpport conceptud de la chimie moléculaire, et notamment de la chimie organométallique
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des éléments de transition, des progrés considérables ont éé rédisés dans la conception des assemblages
moléculaires propres a catayser des réactions chimiques. Les catayseurs homogeénes rédisent dorénavant un
grand nombre de réactions, a des températures souvent modeérées, dans des conditions de sdectivité et
d activité trés devées. Le niveau de comprénension de leur mode d' action et tel qu'il est possible maintenant
de concevoir des spheres de coordination adaptées a I’ acte réactionnel recherché. Mais les débouchés
indugtries d’ une catayse homogene méme tres performante demeurent modestes en raison des difficultés de
récupération des catdyseurs. Lorsque le catayseur est étranger au milieu réactionnd et qu'il est solide, il et
beaucoup plus atrayant : de nombreux procédés indugtriels sont |a pour témoigner de I efficacité de la
catalyse hétér ogene, mais la découverte d’ une réaction catalytique nouvelle, résulte souvent d’ une approche
empirique procédant par «screening ». L’avenir de la catalyse hétérogéne dont dépendent tant de processus
réactionnels, est en rédité conditionné par la capacité a concevoir des surfaces solides, métaliques, oxydes ou
méme polymeéres, dotées de sites réactifs bien définis. Cela exige de contréler le degré d organisation du site
cadytique et de son environnement non seulement a une échelle moléculaire, mais auss nanoscopique. C et
clarement dans cette direction que doivent se concentrer les efforts cognitifs, en impliquant a la fois des
équipes de Chimie organométallique et des Sciences de surface. L’ exemple des systemes micro- poreux
dont la charpente et les pores sont fonctionnalisés différemment montre les progres dga accomplis en terme
de fonctionndisation chimique dans I’ espace. A travers cet exemple, c’'est la chimie en phase hétérogene

gu'il faut promouvoir car dle et susceptible de modifier, voire révolutionner, les grands procédés indudtridls.

Il —Lesmatériaux defonction : I’apport de la nanochimie et des nanosciences

Dans des domaines tels que les matériaux de fonction, I’ établissement des corrdations entre la structure intime
du matériau -ou du systeme moléculaire qui a é&é congu- et la propriété qu'il exprime en réponse a une
sollicitation, requiert une collaboration étroite entre chimistes, physiciens, mécaniciens et formulateurs. Sur ces
bases et gréce a une approche multiéchelle, censée corrdler les échelles moléculaire, nano- et
mésoscopique puis findement macroscopique, des matériaux les plus divers -céramiques, verres, métaux,
polymer es, etc.- ont pu étre élaborés pour une multitude de fonctions et mis sur le marché. Méme lorsgu'il
Sagit de I'optimisation des propriétés macroscopiques de matériaux de structure développés pour
I’ aéronautique et le trangport en généra, ou pour le nucléaire dans les conditions extrémes, I’ gpport du

chimiste avec savison moléculaire S avere décisf.

[11a) L’ échelle du nano-objet



-34-

En complément des matériaux destinés a remplir des fonctions a une échele macroscopique -sur
lesquels reposent des secteurs dratégiques de I'économie-, le domaine des nanosciences connait
actudlement un essor fulgurant. La Chimie, parce qu’ élle est parvenue a une excellente maitrise des voies de
synthese d’ objets nanométriques, a un réle essentiel & jouer. La possibilité de pouvoir scruter la matiere
aux échelles méso- et nanoscopique, le fait maintenant avéré que I’ organisation et les défauts décelés a ces
échelles-la conditionnent les propriétés macroscopiques d'un matériau, ont naturdlement amené les
chercheurs a s intéresser aux propriétés spécifiques de la matiere lorsque sataille caractéristique est inférieure
a 100 nm. L’ exemple des particules d' or de 3 nm présentant une excdllente activité catdytique aors que I’ or
sous sa forme macroscopique est totalement inerte ou encore le comportement mécanique remarquable de
fullerene C60 démontrent combien les effets de talle & de topologie de surface peuvent savérer
fondamentaux.

De maniere plus générde, on peut attendre des nano-objets qu'ils différent de leurs homologues
macroscopiques en raison (i) d une modification du rgpport surface/volume et (i) de I’ gpparition de niveaux
d énergie discrets en surface, dus a la frugtration éectronique des atomes de surface. L’ augmentation de la
surface spécifique peut exdter, par exemple, I’ activité aux interfaces (activité catalytique améliorée) tandis que
la modification de la densité éectronique et des niveaux d énergie des atomes de surface et susceptible
d affecter profondément les propriétés magnétiques, optiques et dectroniques. On comprend et rédise
deslors le formidable enjeu que représente I’ essor des nanosciences et le potentiel applicatif qu'il offre au plan

fonctionnd.

[11b) L es nanomatériaux

Le degré de sophidtication atteint par la synthese chimique est tel qu'il et aljourd’ hui possible de
condruire un nano-objet autour d une propriété. La création de nano-objets est une étape fondamentae et
les chimistes ont développé toute une série de méthodes permettant d’ assembler des agrégats d’ atomes, de
nanoparticules médliques ou de (macro)molécules de géométrie variable et doués de propriétés particuliéres.
Mais la synthese et I'éude des nano-objets n'est qu'un préadable. Le but a atteindre est la synthése de
matériaux doués de propriétés précises et exploitables, le nano-objet isolé n'est pas un matériau : en I'absence
d'assemblage et de mise en forme il restera une curiosité de laboratoire. Une des problématiques qui se pose
aux chimistes est leur assemblage a des échelles supérieures et la répercussion que oda entraine au plan des
propriétés macroscopiques. lls ont, pour ce fare, toute une panoplie de liaisons stables (covalentes,
hydrogéne, ioniques) et tout un jeu d interactions a moyenne (van der Waals) et longue (dipolaire) distance.

Parmi les congtructions les plus remarquables, on peut citer les matériaux hybrides, associant par exemple
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briques inorganiques et liant organique, qui sont de bons candidats pour les dispositifs bifonctionnels, ou
encore |es systemes biomimétiques.

Dans un autre registre, la propenson de la matiére molle —C’ est a dire toute matiére capable d’ une
réponse visco-élastique a une <sollicitation extérieure- a Sautoassembler sous forme d objets
supramoléculaires de formes variées (micdles directes e inverses sous forme sphérique, de batonnets,
bicouches) est connue ; cette propriété remarquable est mise a profit pour congtruire et mettre en forme des
nanomatériaux fonctionnels et adaptatifs capables de remplir plusieurs fonctions de maniére interactive. C'est
I’exemple méme de h stratégie «bottom-up » qui a donné lieu a des réaultats spectaculaires (pneu vert,

systémes dectro- et photo-luminescents).

En solution, I’ auto-assemblage et mis a profit pour générer des nanoréacteurs destinés aux fonctions
de solubilisation et trangport. La locdisation et I'arrangement organisé des réectifs dans des assemblages
collectifs permettent d obtenir des résultats exceptionnels en réectivité. Cet ansd que les hautes
concentrations interfaciales des solutés conduisent, en solution, a desréactions qui n'ont lieu, en genérd, qu'a
I'éat solide (augmentation de vitesse réactionnelle), pouvant se traduire par des Sdectivités e des
séréosdectivités devées. Enfin, la juxtaposition de pluseurs groupes fonctionnds rassemblés dans un petit
domaine définit un environnement andogue a caui que I’ on trouve dans le Ste actif des enzymes, rédisant aing
la condruction d’ enzymes atificidles.

Sil et maintenant bien acquis que tous les domaines relevant des matériaux fonctionnels (technologies
de I'information, transports, production d’ énergie, santé, separation et reconnaissance, etc..) vont fortement
évoluer gréce a I’ émergence des nanosciences, force est de congtater que les relations entre briques de base
et propriétés resultant de eur auto-assemblage font encore défaut et que I expéimentateur est souvent
contraint & un certain empirisme. Il y a la un effort cognitif et prédictif consubstantidl des nanosciences a

rédiser pour que les domaines relevant des systémes et matériaux fonctionnes continuent a évoluer fortemen.

[11c) L’ exemple des nanomatériaux destinés au stockage del’ énergie :

Un exemple explicite, parmi tant d’ autres, illustrant le réle croissant exercé par les nanomatériaux est
celui des recherches sur les matériaux d éectrodes/éectrolytes pour accumulateurs au lithium, destinés au
stockage de I'énergie. S une réactivité exdtée du fat de I’augmentation de la surface spécifique est a priori
attrayante pour nombre d applications (sockage de I’ énergie, catayse, nagnétisme...) ele peut ére auss
synonyme d'un manque de sélectivité et s accompagner de réactions parasites indesirables. 11 gppartient au
chimigte de tirer le meilleur de cette ambivaence en gppliquant tout son savoir en synthese et en chimie des

surfaces a une fonctionnalisation ciblée des particules.
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La «quéte du matériau idéal» passeici par une double exigence, a savoir une grande gptitude a insérer
des quantités importantes de lithium tout en présentant une bonne sabilité vis-a-vis de I'dectrolyte. Pour
limiter les réactions paradites éectrode/éectrolyte, il &ait admis au sein de la communauté scientifique que
seuls des matériaux sous forme de poudres peu divisées pouvaient convenir comme matériaux d' éectrodes
performants. La Situation fondée sur ce constat a perduré jusgu’ a ce que des travaux récents montrent que les
matériaux sous forme de poudres d’ oxydes a particules ou crigtallites nanométriques (< 20 nm) ou a textures
trés poreuses (surface spécifique > 100 nf/g) présentent des comportements dectrochimicques trés

prometteurs.

La possihilité de modifier les réactions redox impliquant des oxydes de métaux de trangtion grace a
I" utilisation de particules trés divisées a replacé les éudes rédisées dans le domaine du sockage de |’ énergie a
la croisée des chemins de I’ dectrochimie et de la catdyse. S I’ on garde en mémoire qu’ un grand nombre de
réactions catalytiques peuvent étre considérées comme le résultat d’ une réaction redox trangtoire a la surface
de particules d' oxydes trés divisés, cette convergence parait évidente. A partir de ce congtet, tout un domaine
d exploration visant a diminuer les réactions secondaires dont sont responsables ces nanoparticules au travers
de la décomposition cataytique des éectrolytes, et en train de voir le jour. La chimie d' enrobage ou de
fonctionndisation des surfaces de particules, afin de leur conférer une réectivité sdective vis-a-vis des
éectrolytes sans affecter leur aptitude a réagir avec le lithium, sest avérée trés féconde et a conduit ades

performances éectrochimiques décupl ées.

Cette association heureuse matériaux-divisés 1 fonctionnalisation se retrouve égaement au niveau
de I'éectrolyte en y associant cette fois la chimie des polymeres. Cette triple approche vise a créer des
électrolytes polymeres de tres forte conductivité. Bien que prometteuse a priori, I’ utilisation depuis plus de 30
ans d' dectrolytes polymeéres secs (poly(oxyde d' éhyléne)) (PEO)/sel de lithium a température ambiante n'a
pas donné les résultats escomptés en raison de leur faible conductivité ionique. Pour augmenter cette
conductivité, en faisant tendre vers I'unité le nombre de trangports cationiques, des nanoparticules
inorganiques éventudlement fonctionndisées (AlLO3, SO, TiO,) ont é¢é goutées dans lamatrice PEO/sel de
lithium. Dans le cas de SO, la fonctionndisation rédisée confere aux surfaces de ces nanoparticules un
caractere acide de sorte qu'eles peuvent interagir avec I'anion du sdl, permettant aing I’augmentation du
nombre de transports cationiques. Les résultats étant probants, toute une chimie de greffage sur des particules
de SO, et en plein essor dans ce domaine. L' gout d additifs inorganiques fonctionndisés au sein d'une

matrice polymére est un moyen physique assez Smple. Tout un comaine de synthése de nanoparticules de
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S0, fonctionnaisées (greffage d' oligomeres, d'acides ou bases de Lewis) in situ e insérées dans une
matrice polymeére lithiée reste a explorer. L’ auto-assemblage contrélé charge inorganique 1 fonction de
surface 1 sel de lithium 1 polymere sera une éape clé dans la formulation de I’ dectrolyte polymeére

«idéd» tant recherché.

L’ exemple décrit ci-dessus n'est pas spécifique du probléme du stockage de I’ énergie et se retrouve
dans de nombreux autres domaines d applications, confortant le réle clé du chimigte tant dans la synthese et la

fonctionnalisation de nano-objets que dans leur assemblage.

IV —Production d’énergie : exemple desdéfisarelever pour construire une économie fondée sur

I’hydrogene

Le secteur de la production d’ énergie dans lequd la France tient un des tout premiers rangs dans le monde est
emblématique du réle que peut et va jouer la chimie. Aprés la description de I'apport de la chimie au
remarquable développement des recherches en matiere de nanosciences, les lignes qui suivent ont pour objet
de brosser I'avenir et d'attirer | atention sur quelques-uns des défis et des verrous décisifs que lachimie aura

ardever atravers un exemple, celui d’ une économie fondée sur I’ hydrogéne.

Lavison del’hydrogene comme vecteur d’énergie du futur est incontournable. L’ hydrogene et
I’éément le plus abondant sur terre, il est distribué de maniére homogene, il réagit avec I’ oxygene pour
produire de I’ eal sans provoquer de pollution ou de gaz a effet de serre. Pour jeter les bases d' une société
qui S gpprovisionnerait en hydrogene pour son énergie, trois défis et percées scientifiques majeurs doivent ére

réalisés dans un futur proche et leslignes qui suivent montrent qu'ils relévent tous de la chimie.

IVa) Il est essentid pour une telle économie, que I'eau soit la source premiére de production
d hydrogéne. Les chimistes savent produire de I’ hydrogéne a partir de I’eau par des processus photo ou
dectrochimiques, mais les catdyseurs gu'ils ont développés sont chers (plating). Il Sagit non seulement
d envisager d’autres catalyseurs ou especes catalytiques, mais auss de trouver le moyen d abaisser les
barrieres d’ énergie e d'accélérer les cinétiques de réaction. La Nature peut et doit ére une source
dinspiration et la compréhenson moléculaire des processus cataytiques naturels et a I’ évidence un theme

majeur de recherche s on se donne pour perspective de concevoir des catalyseurs bio-inspirés et robustes.
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IVb) Le deuxieme défi a rdlever et cdui du stockage de I hydrogéne a des densités supérieures a
cdle de son éat liquide car il et pas question, en particulier pour les applications transport, de le stocker
sous forme liquide ou gazeuse. Le milieu de stockage doit ére en mesure de libérer I’ hydrogéne de maniere
suffisamment rapide pour permettre des vitesses de transport acceptables et étre capable de répondre a des
coups d accélérateur dans les conditions de service (0-100°C et 1-10 bar). Haute densité de stockage et
libération rapide sont des exigences contradictoires, I’ une requérant en effet des liaisons chimiques fortes et un

réseall dense et I’ autre au contraire des liaisons faibles et un matériau a porosité ouverte.

Ivc) Le troiséme défi est celui pose par la production d énergie au sein des membranes organiques
pour piles a combustibles : ces derniéres sont aujourd’ hui le moyen le plus efficace de produire de I’ énergie et

de I’ eau a partir d hydrogene. Plusieurs problémes lourds devront étre surmontés dans un avenir proche :

i. Le fat que I'eau soit absolument nécessaire a la conduction des protons au sein des
membranes perfluorées du type Nafion représente une certaine limitation car elles ne peuvent
étre utilisées ardela de 100°C. A des températures auss basses, les catayseurs a base de
platine utilisés al’anode et a la cathode produisent par ailleurs des cinétiques trop lentes. Le
futur de cette technologie repose donc sur le développement de nouveaux matériaux
polymeres conducteurs protoniques, dotés d'une forte conductivité intrinseque méme en
présence de faibles quantités d' eau et capables de fonctionner a des températures de |’ ordre
de 200°C.

ii. Lesecond probléme crucid est celui de la conception de I’ architecture nanoscopique Située a
la cathode de la pile, architecture qui doit permettre une triple percolation de protons a travers
la membrane, d' éectrons issus de la cathode et de molécules d’ oxygéne de I'air pour les
mettre en contact. Ce processus multi- éapes complexe requiert un catalyseur et un support
capables de positionner les différents réectifs dans des configurations favorables pour abaisser
les barrieres énergétiques et permettre le transfert d' éectrons.

Il ressort de cette andyse sur les différents défis scientifiques qu'il convient de résoudre avant que
I’hydrogéne ne devienne une source dénergie viable, que la chimie est présente dans toutes ces
préoccupations a travers ses problématiques de catalyse et de nanomatériaux pour le transport de

protons.

V —Lachimiedelafiliere nucléaire
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L’ énergie nucléaire, source d’ énergie stratégique pour la France, pose un certain nombre de défis qui lui sont
propres et d autres qu'’ elle partage avec d’ autres domaines de lachimie. Celui des nanomatériaux durables ou
auto-réparants ou celui du tri ionique sont a I’ évidence des themes qui recoupent plusieurs domaines. En
revanche, caui des matériaux en transformation permanente pose des problémes propres au nucléaire qui

peuvent cependant étre maillés dans des themes de chimie anaytique et de chimie supramoléculaire.

Les matériaux de structure du nucléaire (cuves et édifices) doivent étre capables de supporter des
conditions extrémes et nécessitent de maintenir et de développer une compétence en médlurgie (aciers mais
auss méaux plus exotiques tes que le zirconium...). Dans la perspective d'un nucléaire durable, des
températures particulierement éevées (plus de 1000°C) sont envisagées pour le fonctionnement des réacteurs
entrainant des risques de corrosion rapide qui doivent étre caractérisés et moddisés. |l faudra sans doute
concevoir pour ces réacteurs des matériaux réfractaires dont la surface de corroson n'est pas un front
linéaire mais comporte un ensemble de fissures, Sége de la dégradation et éventuelement de la re-formation
du matériau. La compréhenson des phénomenes e la rédisation de tels matériaux nécessitent des
investissements théorique et technologique en liaison avec les problémes des sciences des surfaces et des

NaNOSCi eNCes.

Les matériaux combustibles, en transformation permanente par le fat de la dose interne active,
posent des problémes spécifiques au nucléaire incluant notamment la chimie andytique des espéces actives et
la caractérisation des substances colloidaes qui Saccumulent a la surface des matériaux actifs. La
compréhension de ces phénomenes implique une aliance forte entre des compétences en chimie des sol-gels,
en physco-chimie des interfaces et de la matiére ultra-divisée et en thermodynamique datistique tenant
compte des micro-structures. Pour ces matériaux combugtibles, | faudra auss intégrer les avancées des
nanomatériaux pour inventer des édifices solides renfermant de I’ uranium et des actinides et pouvant travailler
a haute température et sous irradietion, et présenter par ailleurs une rétention des gaz (Hélium) excdlente. De
plus, ces matériaux devront permettre un retraitement ultérieur pour le recyclage et la Sfparation des

radionuclédes.

Dans les réacteurs a neutrons rapides de la prochaine génération, les actinides mineurs que
contiennent les combustibles usés seraient, «in fine », au moins partielement transmutables dans le méme
environnement neutronique que celui dévolu a la combustion primaire. Pour concrétiser un tel scénario, |l

faudrait imaginer une ingénierie chimique utilisant la capacité des matériaux colloidaux a assurer un tri ionique



- 40 -

en continu apres dissolution du combustible. La dissolution, la séparation du mélange et la réectivité des
composants du nouveau combustible pour rédiser le «réassemblage », Sil es fat en cycle famé
reposeraient sur des méhodes de chimie «furtive », ¢’ est-a-dire sans réactif et sans déchet. Cette furtivité
inclut la photochimie, d§alargement maitrisée en France, et la « sonochimie », science en pleine émergence et
encore peu soutenue dans notre pays. Dans ce domaine, les progres de la nanochimie devraient permettre de
comprendre la réactivité entre des gaz initidement dissous et comprimeés a haute température pendant un laps
de temps trés court et les espéces suffisamment mobiles et tensoactives pour étre adsorbées a I’interface
d' une micro bulle avant I'implosion engendrée par des ondes ultrasonores. Des méthodes de tri ionique
supramoléculaire ou «bio ingpiré » radicalement nouvelles pourraient auss ére envisagées pour separer les
actinides et les lanthanides en solution ou dans des matrices spécifiques, des déments qui poseraient probléme
(métaux nobles, technétium, dcdins, gaz rares).
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ORGANISATION ET FONCTIONNALISATION DE LA MATIERE

RETOMBEESET RECOMMANDATIONS

Il et évident gu'une nouvelle économie est en train d émerger, en retombée directe des progres
accomplis dans le domaine des nanosciences. La croissance de cette économie sera, a I’évidence,
conditionnée par la capacité des chimistes a créer, dans des déais toujours plus courts, de nouvelles
méthodes de synthése, de nouvealix matériaux, des dispositifs de taille méso, voire nanoscopique pour les
grandes fonctions (Sécurité, séparation, communication, énergie, etc...). Le bénéfice qu’ apporte le pouvoir de
sonder la matiere, de manipuler les sufaces a des échelles supramoléculaires, et en effet incommensurable :
I'impact se fait sentir bien sOr & ces échelles avec des fonctions totalement nouvelles, maisauss al’échelle

macroscopique grace al’ avancée des connaissances en matiére d' (auto)assemblage des nano-objets.

Le domaine de la production d’'énergie devrait auss ére un grand bénéficiaire de cette vison

intégrée de la science d’ aujourd’ hui qui va de la molécule au matériau, en passant par |e sade mésoscopique.

Il ressort de cette analyse que la catdyse -en particulier hétérogene ou supportée- est au coaur de
nombre de défis scientifiques a relever. Aing, un effort particulier doit ére porté sur les méthodes de
caractérisation et d’investigation de surface aux échelles méso- et nanoscopiques. A I’ évidence, lachimie
théorique a un réle essentid de prédiction sur tous ces aspects. Une seconde recommandation concerne les
gystemes auto-assemblés -et plus généraement les nanomatérialx- ol un important apport cognitif et
prédictif reste encore a fare sur les relaions entre briques éémentaires et propriétés des grands
assemblages. Au-dea de la nécessaire collaboration entre chimistes et physiciens sur ce dernier point, il serait
utile de créer une véritable école de pensée sur la manipulation chimique de (macro)molécules uniques et
d assemblages nanométriques, école sous-tendue par le développement de nouvelles techniques
d observation. Outre une téche de formation en direction des éudiants, devra étre posée la question de
I"'impact et des risques sociétax que représentent les nanosciences et les nanomatériaulx, et en dernier ressort
faire cauvre de pédagogie auprés du grand public. Cet effort didactique sera d’ autant mieux regu que le mode

de synthese et de fonctionnement de ces nanomatériaux sera bio-inspiré.
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Pour résumer ;

?

Role essentidl de la catalyse -en paticulier hétérogéne- pour optimiser les réactions. Nécessité
d investir dans les sciences de surface pour mieux gppréhender les Sites réactifs de surface.
Réle toujours accru des nano-objets dans des fonctionnalités nouvelles et nécessité d’ accorder
une vision intégr ée ala science dlant du nanoscopique au macroscopigue en vue du dével oppement
de matériaux a propriétés optimisees.
Trésnombreuses retombées attendues dans les domaines des

& maériaux de sructure
matériaux adaptatifs
technologies de |’ information
Séparation (membranes)

productions d' énergie

Ro&R R & &

sécurité (capteurs)
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LA CHIMIE PAR-DELA LE VIVANT

Professeur Jean MarieLEHN
Prix Nobd de Chimie

La chimie ale pouvoir de transcender les limites du monde moléculaire daboré par le vivant lors de
son évolution. S ele peut se Situer par rapport, le se définit auss en soi.

C'est une science créatrice par essence, et par excellence, comme déja exprimé par Berthelot en
1860 :

“La Chimie crée son objet, cette faculté créatrice semblable a celle de I'art lui-méme, la disingue

essentiedlement des sciences naturelles et historiques.”
Cette chimie “par-dela” le vivant comprend trois volets, dont le troiséme pose un défi encore plus grand que

les autres et |e plus fondamentdl.

1) Le prébiotique: “interroger le passe’, essayer de rééerire I'hitoire de I’ apparition de la vie, en
éudiant les chemins possibles qui ont pu étre suivis ou les raisons pour lesquelles d autres ne |’ ont pas

éé (voir lestravaux d’ Eschenmoser, pourquoi les acides nucléiques pentoses et pas les hexoses ?)

2) L’abiotique: “explorer le présent”, fare autre chose que ce qu'a fait la vie, avec la panoplie
d' déments présents dans I'univers et les maniéres de les combiner permises par les lois de la

physque.

3) Lemétabiotique : “lancer des ponts vers le futur”,

- soit en éendant “del’intérieur” les frontiéres du vivant, par exemple en gjoutant des |ettres aux
quatre lettres de I’ phabet génétique ou des aminoacides aux aminoacides naturels (voir les
travaux de Schultz et d autres) ;

- soit “a I'extérieur” du vivant, en essayant de rénventer et de recréer progressvement la

matiere complexe.

La chimie a une contribution mgeure a faire ala question primordiae “Comment la matiere devient-

elle, est-elle devenue complexe’ ?, ala question de I’ autoorganisation de la matiere au cours del’ évolution
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de I'univers et dont |’ gpparition de la vie, e a un niveau encore plus éevé, I'apparition e la pensée,
représentent pour I”homme le point culminant.

Mais le monde biologique tel que nous le connaissons, N'est qu’ un des produits de I’ autoorganisation
de lamatiére moléculaire dans |’ univers de tous les mondes possibles et que la chimie nous permet d’ explorer,
d inventer, de créer.

Autoorganisation implique information. La chimie est donc auss une science de I'information, la science de la

matiére informée.



