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> Regarder plus de trois milliards d’années en
arriere est difficile et la reconstruction d’arbres
de I’évolution a partir de I’ADN actuel repose sur
des hypotheéses cachées qui ne permettent pas
de retrouver ses vraies racines. Cherchant a s’af-
franchir de notre anthropocentrisme, le scénario
proposé dans les deux textes qui seront succes-
sivement publiés écarte pour commencer I'idée
d’une origine unique pour le remplacer par un
scénario d’évolution qui ferait apparaitre un pro-
cessus réplicatif — formation d’une copie exacte
— au sein d’un systéme chimique qui ne fait que
se reproduire, formant des copies voisines de
ce qu’il est. Les premieres cellules formeraient
une population de prédateurs assimilant peu a
peu divers compartiments ou se déroule la suite
des étapes ancestrales. échuppant aux cellules
prédatrices, deux types nouveaux, peu compar-
timentés, bactéries et archées seraient alors
apparus pour envahir la Terre, former des orga-
nites au sein des prédateurs ancestraux en don-
nant la vie telle qu’on la conna’t aujourd’hui. <

Apparaissant soudain sur Terre, chacun d’entre nous
s’interroge sur ses origines. Au cours de cette quéte,
toute nouvelle analyse nous conduit a une origine
unique. Nous avons tendance a étre « adamistes »1.
U'astrophysicien britannique Fred Hoyle (1915-2001),
explorant 'origine explosive de I'Univers, I’'a nommée
« Big Bang » par dérision, parce qu’il n’y croyait pas.
Pourtant elle est désormais largement acceptée. La
plupart des biologistes parleront aussi de LUCA, le
last universal common ancestor anglais, imaginé par
Christos Ouzounis et ses collégues (alors a I’EBI, The
European Bioinformatics Institute, EMBL Cambridge

! La plupart des mythes d’origine imaginent un ancétre unique & toute chose. Il en
est ainsi de I’Addam biblique. Par extension, nous pouvons dire que la pensée origi-
nelle est spontanément « adamiste ». €n réalité, aucune espéce n'apparait d’un
seul coup. Elle résulte de I"émergence et de "accumulation progressive de nouveaux
caracteres. Nous avons retenu ici I'un d’entre eux a I"origine de ’Homme, la fusion
de deux chromosomes.
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Outstation, Cambridge, Royaume-Uni), comme I'ancétre commun
a toutes les cellules vivantes [1, 2]. De méme, nous pensons que
I’homme est apparu d’un coup au sein d’un groupe particulier de pri-
mates, ancétres des singes actuels et des étres humains. Est-ce bien
raisonnable ? €n parallele, nous sommes aussi victimes de I'idée que
la « qualité » des €tres vivants peut étre hiérarchisée, avec des étres
évolués et d’autres qui le sont moins. Cela rejoint un anthropocen-
trisme qui imagine qu’une grande taille va de pair avec le raffinement
des comportements. €t pourtant, nous savons tous que ce raisonne-
ment ne tient pas.

Si ’on regarde I'histoire des ordinateurs par exemple, ceux-ci n'ont
cessé de diminuer en taille. UENIAC (electronic numerical integrator
and computer)?, qui ne faisait pas grand-chose, était un objet géant
alors que nos téléphones cellulaires sont aujourd’hui aussi puissants
que d’anciens trés gros ordinateurs, comme les CRAY® de naguére. De
fait, ’ensemble des ordinateurs n’a cessé d’évoluer, chacun, qu’il soit
supercalculateur ou téléphone, avec des propriétés toujours nouvelles
et une taille toujours plus petite.

Pour comprendre les origines de la vie, renongons donc a I'idée que les
microbes sont des organismes simples et peu évolués. D’ailleurs, ils
restent le futur de la vie sur Terre, bien aprés que plantes et animaux
auront cessé de vivre en raison de chaleurs torrides ou de glaciations

2 ’ENIAC est le premier ordinateur créé en 1946 par deux chercheurs américains de la Moore School, John W
Mauchly et ) Presper Eckert. Il pesait 30 tonnes, occupait 160 m? et contenait 170 468 tubes électroniques,
70 000 résistances et 6 000 commutateurs qu’il fallait tourner manuellement avant de brancher les cen-
taines de cdbles nécessaires a I"exécution d’une simple opération.

¥ CRAY est le nom d’une entreprise américaine, fondée en 1972 par Seymour Cray, qui congoit et fabrique
des superordinateurs. Le CRAY-1 est lancé en 1976. Il s’agit d’un superordinateur a architecture vecto-
rielle. Il est construit autour d’un processeur 64 bits cadencé a 83 MHz, doté de 8 Mo de mémoire vive et
refroidi au fréon.
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terrifiantes, comme cela s’est déja produit plusieurs fois au cours de
I’histoire de la Terre. Tentons ici d’abandonner nos préjugés.

Détour par les origines de ’homme moderne

La quéte d’une origine unique est si profondément enracinée dans
nos esprits, que j’ai choisi de dépeindre I’origine de ’homme moderne
comme modele d’origines floues. C’est que le doute s’est installé
récemment... Les choses sont un peu plus compliquées que le récit
traditionnel faisant soudain apparaitre I’espece humaine. €n effet, les
Européens modernes sont un mélange d’Homo sapiens, venu d’Afrique,
mais aussi d’Homo neanderthalensis, a I’origine incertaine, africaine
elle aussi. Les personnes originaires d’Asie et surtout d’Océanie ont en
outre la trace d’un ou plusieurs Homo denisova® dans leurs génes. Les
Tibétains ont méme extrait des membres de cette espece d’hominiens,
une version d’un géne, EPSAI (endothelial PAS domain-containing
protein 1), qui leur a permis de prospérer au-dessus de 4 500 m. Mais
voici une observation remarquable : ces ancétres du genre Homo
avaient probablement comme nous 46 chromosomes, a la différence
des grands singes (chimpanzés, bonobos, gorilles, orang-outans) qui
en comptent 48. Cela pose la question simple : comment, d’un ancétre
commun, avons-nous pu passer de 48 a 46 chromosomes ?

Nos genes sont si semblables a ceux de nos cousins que nous savons que
notre chromosome 2 résulte de la fusion téte-béche de deux chromo-
somes individuels chez les grands singes. Il faut donc imaginer un acci-
dent génétique spectaculaire a I'origine de ’homme moderne. Un de nos

* Des genes de plusieurs espéces d’Homo denisova ont été identifiés chez les individus d’Océanie.
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Figure 1. L’homme est issu d’un remarquable
accident génétique. Un accident génétique
spectaculaire, la fusion de deux chromosomes,
va enclencher le processus qui donnera nais-
sance a "lhomme moderne au sein d’une popu-
lation de primates qui évoluera aussi vers les
grands singes. Pour en arriver a ce que nous
sommes il a fallu de nombreuses générations,
de nombreux mélanges, qui ont fait passer le
nombre de nos chromosomes de 48 a 46, via une

étape instable a 47 chromosomes.

ancétres a produit, a la suite d’une fusion
accidentelle, un gamete fertile contenant
23 chromosomes — notre chromosome 2
fusion — au lieu de 24, comme chez ses
parents. Bien sir, le croisement avec un
individu normal conduisait a une descen-
dance porteuse d’une anomalie génétique,
avec 47 chromosomes. Ce nombre impair est
instable : au cours de la méiose, la double
division qui conduit aux gametes, va en
donner un mélange a 23 et 24 chromosomes.
Si sa fertilité n’est pas trop affectée, cet individu, ne ren-
contrant que des congéneres « normaux », produira une
descendance dont la moitié aura le « bon» nombre de
48 chromosomes, et "autre moitié, 47 chromosomes. Les
hominidés sont des animaux sociaux. Cela conduira donc
a une colonie conséquente d’individus des deux sexes
ayant 47 chromosomes. Naturellement, des individus de
ce type se sont alors accouplés. Leur progéniture est alors
singuliére : elle comprend des sujets semblables a ceux du
groupe initial (& 47 et 48 chromosomes), mais aussi des
sujets bien différents, porteurs d’un plus petit nombre de
chromosomes, pair et donc stable (46, et en supposant
I’hérédité standard mendélienne avec les proportions : %
48, Y 47 et Y 46). Mais les individus a 46 chromosomes
pouvaient alors s’accoupler avec n'importe lequel des
membres du groupe ! Aussi, apres plusieurs générations,
une colonie stable de membres a 46 chromosomes a pu
commencer a se développer, s’adaptant a ce nouveau
génome, vraisemblablement au cours de nombreuses
générations (Figure 1). Nulle part Adam ou Eve : cette
origine ne peut que s’étaler durant des siecles. C’est bref
aux échelles géologiques, bien sir, et peut faire croire a
posteriori et de fagon erronée a un événement soudain.

Reproduction et réplication

L'origine des premieres cellules est tout aussi floue.
Pour le comprendre, nous devons commencer par nous
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faire une idée de ce qu’est la vie. U'exercice est difficile. C’est que
ses lois sont abstraites et obscures, profondément cachées dans le
concret de la matiere et toutes ses idiosyncrasies. Aussi, malgré ses
principes universaux, la vie telle qu’on peut I"observer est submer-
gée par les anecdotes. Pour comprendre ses lois, nous aurons donc a
faire un aller-et-retour constant entre le concret et I’abstrait. Cela
commence ainsi : deux lois, développées en trois processus, défi-
nissent le domaine de la physico-chimie des organismes vivants.
Un premier processus impose que leurs composants soient com-
partimentés : Iatome de vie est la cellule, définissant un milieu
intérieur distinct de ce qui I’entoure. Ensuite, intervient le temps.
Les composants chimiques cellulaires donnent lieu a de multiples
interconversions, constituant son métabolisme. Pour agir, ce pro-
cessus construit et utilise des fonctions dont le réle est de mani-
puler les objets biologiques. Concrétement, cette manipulation est
réalisée pour I'essentiel par des molécules géantes (ou macromo-
lécules) de la classe des protéines. Enfin, la cellule est en mesure
de transmettre « quelque chose », d’une génération a la suivante.
Ce processus de mémorisation lui permet d’assurer une certaine
pérennité a sa structure et a son comportement. Une autre classe de
macromolécules, celle des acides nucléiques, le permet également.
Ces opérations sont fondées sur I"application de deux lois capitales.
La premiere identifie, puis sélectionne et utilise la complémentarité
entre structures matérielles (un peu a la maniére d’une serrure et
de sa clé, ou du positif et du négatif d’une photographie argen-
tique). La seconde en est une conséquence majeure, trés abstraite
et profonde. Elle exploite une régle de codage (& la maniére du
chiffrement des messages secrets) qui permet de passer, de facon
imposée, d’une structure matérielle (celle des acides nucléiques,
dont ’ADN est le type) & une autre structure matérielle (celle des
protéines).
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Figure 2. Conséquences de la trans-
plantation d’un génome entier :
reproduction et réplication. Le chro-
mosome extrait d’une espece de
Mycoplasme est transplanté dans
une cellule d’une autre espéece. Ce
chromosome a été modifié de fagon
a coder la synthése d’une enzyme
qui détruira le chromosome originel
de son héte. Il va alors s’y substi-
tuer tout en se répliquant et peu a
donneur

peu remplacer les composants de
I’hote par d’autres, identiques a ceux
de I’espece donneuse. A la fin de
I’expérience, on observe une colo-
nie bactérienne ou les chromosomes
sont tous identiques au chromosome
transplanté, alors que la machinerie
qui en exprime le programme sera
différente de celle de I’hGte.

La question qui nous occupe est donc de concevoir des
scénarios physico-chimiques qui, en implémentant les
deux lois centrales, conduisent aux trois processus clés.
Certains auteurs se sont émerveillés de I’ensemble des
conditions qu’il fallait supposer réunies. C’est que, sans
divinité organisant le monde, la mise en place simul-
tanée de cet ensemble n’est pas vraisemblable. Mais
bien sir il n’y a aucune raison que ce que nous voyons
aujourd’hui réuni en un seul ensemble soit né d’un seul
coup. C’est ainsi que le célebre physicien américano-
anglais Freeman Dyson, dans un petit livre publié en
1985, Origins of Life, établit sans ambiguité que la
vie doit découler d’au-moins deux origines. Il imagine
d’abord un systeme chimique, ancétre du métabolisme
cellulaire d’aujourd’hui, qui se reproduit, construisant
des copies approximatives, mais capables de produire
un sous-ensemble restant fertile. Une fois cette pre-
miére étape bien établie, Dyson imagine qu’une de ces
copies fait émerger en son sein des sous-structures
qui se répliquent (c’est-a-dire qu’elles produisent
des copies exactes d’elles-mémes). Cela permet de
pérenniser la mémoire d’une partie du systeme, mais en
ralentit Iévolution (notons au passage que la réplica-
tion, processus physique, ne peut échapper aux erreurs,
bien plus rares toutefois que celles de I’étape de repro-
duction qui la précéde). Cette distinction entre repro-
duction et réplication, qui est capitale, reste malheu-
reusement ignorée de la plupart des réflexions sur les
origines de la vie. En effet, bien des auteurs ont une vue
presque magique, et en tout cas animiste, de cette ori-
gine. lls mettent en avant une sorte de pouvoir créateur
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spécifique de telle ou telle catégorie de composants chimiques ou de
principes physiques. Pourtant, la nécessité d’une double origine per-
met de comprendre comment un sous-ensemble du monde chimique a
pu se trouver regroupé au sein de structures cellulaires bien définies,
et a pu évoluer vers la vie. Soumises @ une sélection trés forte — seules
les proto-cellules ayant une descendance ne disparaissaient pas —,
celles-ci se reproduisent de plus en plus efficacement. Elles retiennent
alors les molécules-clés qui vont développer et enrichir la loi de com-
plémentarité. Ces dernieres deviennent a la fois aptes a se répliquer
et a faire émerger les conditions d’apparition de la loi de codage qui,
aujourd’hui, fait passer des acides nucléiques aux protéines.

Nous remarquons ici la dualité profonde qui rend compte de la vie. Une
cellule vivante est une machine qui se reproduit tout en répliquant son
programme de construction. La destination finale de ce programme
génétique, le génome formé d’acides nucléiques, est de produire une
copie aussi exacte que possible de lui-méme, au sein d’une copie
approximative de la machine qui I'exécute. Comment les processus de
copie du programme et de copie de la cellule sont-ils reliés ? €n termes
matériels, les choses different. La réplication utilise aujourd’hui I’ADN,
acide nucléique particulierement stable. La double hélice, qui consti-
tue cette molécule étonnante, a capturé de fagcon exemplaire une
premiére loi de complémentarité assurant la conservation pérenne
du programme. Au contraire, la cellule ne sait produire d’elle-méme
que des copies approximatives, mais non identiques. Deux échelles
de temps sont associées a cette dichotomie : la réplication est fiable
durant de nombreuses générations, tandis que la reproduction fait des
copies qui varient d’une génération a la suivante.

Il s’agit bien d’une différence cruciale, illustrée de fagon éloquente
dans I’expérience spectaculaire de la transplantation du génome
d’une cellule d’une espéce au sein d’une autre espéce [3] (Figure 2).
A la fin de P'expérience, le génome extrait de colonies bactériennes
en croissance est identique a celui qui a été transplanté initialement
dans I’hote. €n revanche, la machinerie qui lit le programme, et méme
la forme de la cellule, différe dans I’hote initial et dans les cellules des
colonies finales. La machine parentale s’est multipliée et ses compo-
sants ont été remplacés par d’autres, voisins, mais non identiques. Le
processus de multiplication a commencé par utiliser I’ancienne machi-
nerie, mais n’a pu que se servir du programme transplanté comme
notice de construction de ces nouveaux objets. Or ce programme est
différent du programme parental, détruit au cours de la transplanta-
tion. Il a donc produit des composants de la machine qui ne sont pas
les mémes que ceux de I’hGte initial.

Nous sommes familiers de ce fait : issus d’un ceuf unique, les tissus
d’un animal sont bien différenciés. Leur génome est pourtant le plus
souvent parfaitement identique au génome initial. C’est d’ailleurs
ce qui permet de «reprogrammer » les cellules pour leur permettre
de former un tissu autre que le tissu de départ. €n bref, alors que le
programme reste le méme, la machine qui I’exécute est assez variable.
€lle conserve cependant ses principales propriétés fonctionnelles
(abstraites) : lire et exprimer le programme, diriger la construction
d’une descendance, surveiller 'état de I'environnement, extraire les
ressources propres et éliminer ou réparer les composants inutiles ou
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usés. La relation entre la machine et le programme est
au ceeur de cette interaction essentielle. C’est Iorigine
de cette relation qui constitue la question clé qui nous
occupe.

Reproduction d’un ensemble dynamique de
réactions chimiques dans un compartiment

Revenons maintenant a la matiere. Imaginons com-
ment se sont construites les unités de base que 'on
retrouve aujourd’hui dans toutes les cellules de toutes
les espéces et, en particulier, les deux classes centrales
de macromolécules déja évoquées, protéines et acides
nucléiques. Toutes sortes de scénarios en rendent
compte, depuis la chaleur de sources sous-marines
[4], celle des volcans [5], les décharges électriques
des orages [6], le rayonnement ultraviolet [7], mais
aussi I’eau maintenue en surpression dans la glace [8],
la surface des pierres [9], Ialternance de périodes
séches et pluvieuses [10] et une infinité de variantes.
Ces scénarios sont rarement compatibles entre eux.
Ils s’ignorent les uns les autres. Quelques réactions
chimiques, ici ou la, semblent plausibles. Il n’existe
cependant pas de modéle cohérent qui puisse a la fois
expliquer la genése de tous les composants essentiels
de la vie actuelle et I’élimination sélective de ceux
qui se sont nécessairement formés en paralléle. D’un
fouillis général, il a fallu en effet extraire un petit
sous-ensemble fonctionnel. Cela fait apparaftre pour la
premiére fois la sélection naturelle, a savoir éliminer ce
qui est nuisible a la production d’une descendance tout
en gardant jalousement tout ce qui fonctionne, méme
maladroitement.

Fermeture

Parmi tous ces scénarios, ceux qui conduisent a la
genese de compartiments cellulaires bien différenciés
explorent des pistes qui ont un avenir intéressant.
LUeau, fluide aux propriétés uniques, s’impose tou-
jours comme héte de la chimie prébiotique. Ce fluide
a la particularité de favoriser la compartimentation
de molécules en fonction de leur caractere chimique :
hydrophile, aisément soluble, ou hydrophobe, tendant
a s’écarter du volume du fluide et donc a créer des
compartiments, justement ce que nous avons retenu
comme premier processus essentiel. De nos jours, ces
cellules sont entourées de feuillets faits d’une double
couche de lipides, molécules allongées hydrophiles a
une extrémité et hydrophobes a I’autre. Cela leur per-
met de prendre une structure téte-béche, conduisant
a un feuillet plan [11]. C’est la qu’apparait une pre-
miére singularité physique spontanée et centrale pour
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Figure 3. Schéma d’évolution par reproduction compositionnelle (GARD). Différents types de molécules
(représentés par des cercles colorés différents) s’associent et forment des agrégats de composition
moyenne constante. Le processus d’agrégation est régi par une matrice de vitesses liée a la complémen-
tarité des molécules qui interagissent. Une fois qu’un assemblage atteint une certaine taille (Nmax), il
se divise. Sa descendance reprend un cycle de croissance (génération apreés génération). Au cours de ce
processus, la composition des assemblages devient de plus en plus stable dans le temps. C’est au sein de

tels assemblages que peuvent apparaitre des structures proprement réplicatives (transmises a I'iden-

tique d’une génération a la suivante) (inspiré de [20]).

la genése des cellules. Soumis & une agitation inévitable, ces feuil-
lets, qui sont tres flexibles, se déforment, et il arrive un moment
ou leurs bords se rencontrent, formant une vésicule. Cette fusion
accidentelle rompt la symétrie du milieu en faisant apparaitre,
naturellement, une structure aux propriétés émergentes, séparant
un intérieur de I’extérieur, et donc capable d’évolution distincte, ...
une cellule primitive. C’est la premiére création d’une information
nouvelle, cruciale pour la suite.

Réseaux de réactions chimiques qui se reproduisent

Dans ces vésicules, des molécules peuvent interagir, former et détruire
de nouvelles molécules. Les vésicules peuvent aussi grossir, se scinder,
et englober d’autres vésicules, formant ainsi un emboftement de com-
partiments. Certains chercheurs [12], pour s’affranchir des idiosyn-
crasies de la matiére, ont construit des modeles abstraits fondés sur
la compartimentation, mais sans faire référence explicite a des molé-
cules particuliéres, retenant simplement leurs propriétés de complé-
mentarité qui leur permettent d’interagir. Cela conduit a la formation
de réseaux moléculaires au sein de vésicules, séparées mais capables
de fusionner, de se scinder tour a tour, et méme de s’engloutir. Les
auteurs de ces modéles proposent qu’en leur sein des assemblages
protocellulaires sont produits, aidés par 'action catalytique d’élé-
ments de I’ensemble. Il y a donc au moins trois types de composants :
ceux qui permettent la compartimentation, ceux qui forment le réseau
d’interactions, et ceux qui favorisent ou empéchent cette formation.
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st hydrophobes constituent natu-
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et de canalisation de I'informa-
tion correspondante [13]. Ce qui
est intéressant dans ces modeles
est qu'avec des propriétés de
reconnaissance minimales, donc
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plausibles, on peut concevoir un
Nmax systeme évoluant en produisant
de nouveaux ensembles sem-
blables aux premiers, qui s’amé-
liorent peu a peu.

Ces modeéles du type GARD
(graded autocatalysis replica-
tion domain) (Figure 3) reposent
sur la présence en leur sein, de
composés permettant la cata-
lyse de transformations méta-
boliques et de nouveaux assem-
blages stables, tout en assurant
leur propre pérennité [14]. Mal-
gré leur malheureux nom (leurs
domaines se reproduisent, ne se
répliquent pas !), ces modéles
illustrent trés bien la premiere
étape du scénario de Dyson, qui met I"accent sur la
reproduction. Leurs réseaux d’interactions conduisent,
tout naturellement, a penser que certaines de ces
molécules peuvent réagir les unes avec les autres et en
former de nouvelles [15]. Cela nous impose de revenir a
la matiére et a la chimie qui lui correspond.

Des atomes de la vie aux composants
du métabolisme cellulaire

Passer de la simple reproduction a la fidélité de la
réplication suppose le stockage stable de la mémoire
du passé. Il faut aussi des effecteurs des fonctions
cellulaires. Cela est réalisé chez les organismes vivants
par la synthese des acides nucléiques et des protéines,
molécules géantes formées de motifs chimiques de base
qui sont extraits d’un petit ensemble. Les construire est
chimiquement tres contraignant.

Atomes

Dans I’eau liquide, a la température de la Terre, cela
suppose en effet la formation de liaisons covalentes
(partage d’électrons) entre les atomes. Les atomes qui
forment les molécules du vivant ne peuvent donc étre
quelconques : faire des édifices stables et complexes
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requiert une bonne réactivité chimique, une abondance assez grande
et une grande stabilité moléculaire. Ce sont les orbitales externes
des atomes qui fusionnent pour donner des molécules. ’écrantage du
noyau par les couches électroniques internes rend instables la plupart
des édifices macromoléculaires formés d’atomes lourds. Ainsi, il ne
subsiste guere que I’hydrogene, le bore, le carbone, I’azote, I'oxygene
et le fluor comme atomes possibles pour la synthese des macromolé-
cules complexes, stables et diversifiées (Figure 4).

C’est ensuite I’abondance de ces éléments qui va déterminer leur
présence dans les macromolécules : le bore est rare dans I'univers, on
ne le trouvera donc pas comme constituant majeur de la vie ; le fluor,
combiné au carbone, donne des molécules bien trop stables pour per-
mettre un métabolisme efficace aux températures ol I'eau est liquide.
Il n’est pas non plus présent de fagon significative. De fait, les atomes
élémentaires de la vie sont donc I’hydrogene, le carbone, I’azote et
I’oxygene. D’autres s’y ajoutent néanmoins. Les réactions chimiques
supposent une panoplie d’échanges d’électrons, et le soufre, analogue
plus lourd de I'oxygene et abondant sur Terre, a été retenu a cet effet.
€n parallele, la gestion de I’énergie nécessaire a la vie utilise une
propriété unique du phosphore. Formant des phosphates, cet atome
peut conserver de I’énergie dans des liaisons phosphoester qui sont
métastables dans I'eau : bien qu’elles soient naturellement décompo-
sées par I'eau, il faut beaucoup d’énergie pour les rendre accessibles a
cette dégradation. Il reste enfin toute une série d’atomes qui perdent
les électrons de leur couche externe et sont utilisés sous forme d’ions,
pour la catalyse et la gestion du potentiel électro-chimique de la
cellule.

Unités de base

Cing familles de molécules, formées de quelques dizaines d’atomes
(« petites » molécules, métabolites), ont été retenues au sein des
premiéres cellules : les acides aminés, les lipides, les sucres, les
nucléotides, et les cofacteurs de la catalyse des réactions biochi-
miques [16]. €n fonction de leur préférence pour tel ou tel scénario,
la plupart des auteurs n’en gardent vraiment que deux, les acides
aminés et les nucléotides, oubliant la nécessité d’expliquer aussi les
autres. Certaines sont combinées sous la forme de macromolécules,
faites de millions, voire de milliards d’atomes. Il est néanmoins logi-
quement inévitable que le monde des petites molécules ait précédé
celui des macromolécules. Nous avons considéré ici deux classes, les
protéines, enchainements d’une vingtaine d’acides aminés comme
motifs de base via une liaison chimique originale, la liaison pepti-
dique, et les acides nucléiques, enchainements de quatre motifs,
les nucléotides, via une liaison, dite phosphodiester, impliquant
le phosphate. Ces enchainements s’écrivent de fagon symbolique
comme un texte (leur « séquence ») utilisant vingt lettres pour les
protéines, et quatre pour les acides nucléiques. La synthese des
petites molécules, acides aminés des protéines et nucléotides des
acides nucléiques, constitue la partie primordiale du métabolisme,
celle qui a précédé la synthése des macromolécules. Pour cela, elle
utilise plusieurs cofacteurs essentiels pour la catalyse de réactions
réalisée par une immense famille de protéines, les enzymes. Ignorant
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le raisonnement de Dyson, la controverse fait rage
entre ceux qui tiennent a la présence initiale de poly-
peptides et ceux qui préferent les acides nucléiques,
spécialement les ARN. Il faut en effet des protéines
pour construire "ARN... mais "ARN est nécessaire au
codage et a la synthese des protéines. Nous avons la
typiquement un dilemme du type de celui de savoir
qui, de 'ceuf ou la poule, préexiste [17].

Pourtant, ce qu’un scénario d’origine doit expliquer,
c’est a la fois la genése des composants de base et la
mise a I’écart de ceux qui leur ressemblent au point
d’empoisonner les réactions dans lesquelles ils sont
impliqués. Cela suppose comprendre la logique du
métabolisme [18]. Les acides aminés des protéines,
pour beaucoup d’entre eux, sont faciles a synthéti-
ser et stables. Bien d’autres existent dans la cellule,
et ceux des protéines sont loin d’étre aléatoires. Ils
obéissent a des contraintes quantitatives, chimiques
et fonctionnelles. Plusieurs sont omniprésents dans
Punivers (les plus petits). Ils peuvent étre convertis,
les uns en les autres, a un faible colit énergétique. Ils
sont répartis selon trois propriétés physico-chimiques
importantes liées a I’eau : hydrophilie, amphiphilie ou
hydrophobie. Une fois retenus, la sélection naturelle
a concrétisé les fonctions nécessaires pour écarter
tous ceux qui leur ressemblent, soit chimiquement,
soit par leur forme. Une exception trés inattendue se
présente alors a nous. Liée aux accidents de I’Histoire,
elle est exemplaire du caractéere anecdotique des
contraintes matérielles de la vie : la proline, 'un des
vingt constituants des protéines, n’est pas un acide
aminé... Cest un iminoacide, aux propriétés chimiques
bien différentes. Or sa présence, certainement tres
tot, a eu des conséquences majeures pour la synthése
des protéines. Incorporer cet élément dans un poly-
peptide requiert une famille de fonctions spécifiques,
créant alors, au cceur méme de la cellule, une famille
d’anecdotes qui vont nous cacher les régles abstraites
de son fonctionnement. De méme, la mécanique de
la synthese des protéines, qui se fonde sur des adap-
tateurs ARN, les ARN de transfert (ARNt), introduit
une contrainte chimique qui écarte du processus plu-
sieurs acides aminés pourtant naturellement présents
dans les cellules, comme Pornithine, "homosérine ou
I’lhomocystéine.

La question est encore plus aigué pour les nucléo-
tides, maillons de la chafne des acides nucléiques.
Ces molécules, et surtout les ribonucléotides des ARN,
sont formées a partir du ribose, un sucre trés réactif
et instable, impossible a accumuler, et dont il faut
par conséquent expliquer la genése continue. L'ori-
gine des sucres, composants ubiquistes de la cellule,
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Figure 4. Les atomes de la vie. Une vue du tableau périodique des éléments ol

la surface associée a chaque atome est proportionnelle @ son abondance sur
la Terre (adapté de [21]). La vie se construit a partir d’atomes capables de
former des molécules géantes a la température ot 'eau est liquide. Il s’y ajoute
des atomes permettant les transferts d’électrons, la gestion du potentiel élec-
trique et la catalyse, ainsi que un atome dont le rdle est original, le phosphore,
au cceur de la gestion de I’énergie par la cellule. Ces atomes sont indiqués
en rouge. €n violet, on trouve des atomes rares dans I’Univers. €n orange, les
atomes présents trés souvent chez les organismes vivants. On remarquera que
le fer n’est pas omniprésent. Un certain nombre d’organismes en sont dépourvus
(en particulier ceux qui ont été utilisés pour I’expérience de transplantation).
Le chrome n’est pas retenu dans la liste. Il s’agit d’un atome qui réagit spon-
tanément avec les protéines (il est ainsi utilisé pour le tannage du cuir) et
se retrouve donc systématiquement comme contaminant des cellules. €n vert
clair sont représentés des atomes encore tres répandus et en jaune des atomes
rarement présents. €n blanc, on trouve les gaz rares, inertes chimiquement. Ces
catégories sont susceptibles de changer (sauf la catégorie rouge) au fur et a

mesure qu’on découvre de nouveaux organismes.

est d’ailleurs une question clé qui peut étre résolue au moyen de
scénarios qui rendent compte de la fixation du gaz carbonique dans
les conditions de la Terre primitive [19]. Pour finir, origine des
cofacteurs qui sont les véritables agents de la catalyse des réactions
enzymatiques reste énigmatique, malgré sa nécessité. En dehors des
complexes associant le fer et le soufre, naturellement omniprésents
sur Terre, il n'existe pratiquement aucun scénario en expliquant
Porigine [16].

Stockage et utilisation de I’énergie : rdle central du phosphate

Le phosphate s’accumule sous la forme de polyphosphates, résis-
tants a I’irradiation ou a la dessiccation. Cette propriété, qui permet
aux composés phosphatés de stocker de I’énergie, explique pourquoi
le phosphore est un atome essentiel de la vie. De multiples synthéses
métaboliques utilisent des nucléotides comportant trois phosphates
a la queue-leu-leu. Il faut noter ce qui pourrait sembler une bizar-
rerie peu économe en énergie, mais ces composants libérent souvent
sous I’action de I"eau — une hydrolyse — un groupe de deux phos-
phates enchainés (le pyrophosphate). Plus de cing cents réactions
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produisent, aujourd’hui, du pyrophosphate. L'une
d’entre elles est le moteur qui polymérise les nucléo-
tides en acides nucléiques. Une autre est a I’origine de
la synthése des protéines. Or, comme presque toutes
les réactions de la vie, ces réactions sont réversibles
et proches de I’équilibre — au contraire de croyances
communes. Aussi, la chaine du polynucléotide en for-
mation devrait bientdt cesser de s’allonger au fur et a
mesure que le pyrophosphate s’accumule. Cela révele
une réaction critique pour la vie — c’est elle qui est son
moteur principal. Coupant le pyrophosphate en deux
phosphates a 'aide de I’eau en grand exces dans la
cellule, les pyrophosphatases assurent la marche en
avant de la vie.

Capture d’information précoce : « la dissymétrie
c’est la vie » (Louis Pasteur)

Un attribut de la vie est qu’elle manipule de I’infor-
mation. Aussi faut-il retracer les origines de sa cap-
ture progressive. Les quatre liaisons de I'atome de
carbone sont orientées aux sommets d’un tétraedre.
Deux figures en miroir, ou les sommets different, dites
chirales, peuvent avoir exactement la méme composi-
tion chimique. Il s’agit de stéréoisomeéres. Retenir I'un
ou I'autre apporte une information. Pour comprendre
la spécificité des enzymes, il faut imaginer une clé,
son miroir, et une seule serrure. Les acides aminés
(sauf le plus simple d’entre eux, la glycine) existent
sous deux formes principales : I’'une, L- (pour lévo-
gyre), est celle que Ion trouve dans les protéines.
Lorigine de cette premiere chiralité est un theme
rebattu. S’il est pourtant sans grand intérét, c’est que
les ruptures de symétrie sont chose courante — on doit
circuler sur une route ou a gauche, ou a droite — et
I"origine de celle des acides aminés n’a aucune raison
d’étre autre que contingente. Cependant, une fois ce
choix fait, il va cette fois imposer une longue suite de
structures dissymétriques qui, elles, ne sont plus acci-
dentelles. U'une d’entre elles a trait aux sucres, fondés
sur une symétrie de la famille D- (pour dextrogyre).
Ces molécules dérivent en effet d’'une molécule a trois
atomes de carbone, le glycérate. Il en existe deux
stéréoisomeres, L- et D-. Or le L-glycérate ressemble
trés fortement a un acide aminé essentiel, la L-sérine.
Comme les sucres sont abondants dans la cellule, il
va de soi que du L-glycérate en exces, ou ses dérivés,
vont parasiter les processus impliquant la L-sérine, en
particulier la synthése des protéines et celle des mem-
branes cellulaires. Le D-glycérate est donc devenu
le stéréoisomére préféré comme en conséquence la
plupart des sucres. Le ribose et le désoxyribose sont
ainsi du type D-.
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