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Note d’introduction a |'Industrie nationale (1947-2003)

L’Industrie nationale prend, de 1947 a 2003, la suite du Bulletin de la Société d’encouragement pour l'industrie
nationale, publié de 1802 a 1943 et que I'on trouve également numérisé sur le CNUM. Cette notice est destinée a
donner un éclairage sur sa création et son évolution ; pour la présentation générale de la Société
d’encouragement, on se reportera a la notice publiée en 2012 : « Pour en savoir plus »

Une publication indispensable pour une société savante

La Société, aux lendemains du conflit, fait paraitre dans un premier temps, en 1948, des Comptes rendus de la
Société d’encouragement pour l'industrie nationale, publication trimestrielle de petit format résumant ses activités
durant I’année sociale 1947-1948. A partir du premier trimestre 1949, elle lance une publication plus compléte
sous le titre de L'Industrie nationale. Mémoires et comptes rendus de la Société d’encouragement pour I'industrie
nationale.

Cette publication est différente de I’'ancien Bulletin par son format, sa disposition et sa périodicité, trimestrielle la
ou ce dernier était publié en cahiers mensuels (sauf dans ses derniéres années). Elle est surtout moins
diversifiée, se limitant a des textes de conférences et a des rapports plus ou moins développés sur les remises
de récompenses de la Société.

Une publication qui reflete les ambitions comme les aléas de la Société d’encouragement

A partir de sa création et jusqu’au début des années 1980, L'Industrie nationale ambitionne d’étre une revue de
référence abordant, dans une sélection des conférences qu’elle organise — entre 8 et 10 publiées annuellement
—, des thémes extrémement divers, allant de la mécanique a la biologie et aux questions commerciales, en
passant par la chimie, les différents domaines de la physique ou I'agriculture, mettant I'accent sur de grandes
avancées ou de grandes réalisations. Elle bénéficie d'ailleurs entre 1954 et 1966 d’'une subvention du CNRS qui
témoigne de son importance.

A partir du début des années 1980, pour diverses raisons associées, problémes financiers, perte de son
rayonnement, fin des conférences, remise en question du modéle industriel sur lequel se fondait I'activité de la
Société, L'Industrie nationale devient un organe de communication interne, rendant compte des réunions, publiant
les rapports sur les récompenses ainsi que quelques articles a caractere rétrospectif ou historique.

La publication disparait logiqguement en 2003 pour étre remplacée par un site Internet de méme nom, complété
par la suite par une lettre d’'information.

Commission d’histoire de la Société d’Encouragement,
Juillet 2025.
Bibliographie

Daniel Blouin, Gérard Emptoz, « 220 ans de la Société d’encouragement » Histoire et Innovation, le carnet de
recherche de la commission d’histoire de la Société d’encouragement, en ligne le 25 octobre 2023.

Gérard EMPTOZ, « Les parcours des présidents de la Société d'encouragement pour l'industrie nationale des années
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commission d'histoire de la Société d'encouragement pour I'industrie nationale, en ligne le 26 octobre 2024.
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Influence des éléments étrangery

dans les métaux 1rvadiés *

par Omourtague DIMITROYV,
Maitre de Recherche au C.N.R.S.
Chef de Groupe au Cenire d’Etudes de Chimie Métallurgique

Un métal soumis & une déformation
plastique présente des propriétés modi-
fices : c’est le phénoméne d’éerouissage
qui, suivant les cas, est favorable ou
nuisible dans la transformation des
matériaux métalliques. D’une facon
analogue, l'irradiation d’'un métal par
un flux intense de particules élémentai-
res améne un changement de ses pro-
priétés. Dans les deux cas, les modifi-
cations résultent de Tintroduction de
défauts dans le réseau cristallin du
métal. Il s’agit de défauts ponctuels,
pour l'irradiation, alors que la déforma-
tion crée a la fois des défauts ponctuels
et des dislocations. L’irradiation repré-
sente done, pour la métallurgie, un
moyen d’étude intéressant, puisqu’il per-
met d’accéder. dans des conditions re-
lativement simples, &4 la connaissance
des propriétés des défauts ponctuels
dans les métaux. Par ailleurs, certaines
applications industrielles exigent que
I'influence exercée par lirradiation soit
connue. Ainsi, dans les réacteurs nu-
cléaires, de nombreux matériaux sont
utilisés en présence de flux intenses de
neutrons, et il faut connaitre quelles
modifications en résultent pour les pro-
priétés d’emploi.

Ces problémes de tenue des métaux
a lirradiation se posent actuellement
avec une acuité nouvelle a cause des
projets de produection d’énergie électri-
que par des réacteurs nucléaires sur-
générateurs. Ces réacteurs sont carac-
térisés par un fonctionnement 4 haute
lempérature en présence de flux élevés
de neutrons rapides. Les matériaux
employés y seront soumis & des doses
tres élevées d’irradiation, de 'ordre de
1022 4 1023 neutrons/em? (1,2). Ce trai-
tement produif des dégits considéra-
bles dans la structure du métal et, en
particulier, I'apparition plus prononcée
de certains types de défauts comme des
cavités ou des bulles de gaz.

La présence d'impuretés dans les mé-
taux soumis a lirradiation est suseep-
tible d’intervenir dans leffet qui résulte
d’un tel traitement. Ainsi, de petites
quantités de bore dans les aciers aus-
lénitiques provoquent une fragilisation
du métal aux températures supérieures
a 700° C, lorsque I’échantillon a été
soumis 4 une irradiation par les neu-
trons.

La maitrise des effets de I'irradiation
nécessite done I’étude de I'influence des

*Conférence prononcée 4 la Société d’Encouragement pour I'Industrie Nationale le 16
mars 1972 a Poccasion de la XXX* Conférence Bardy.
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4 INFLUENCE DES ELEMENTS ETRANGERS

¢léments étrangers, a différents niveaux
dans la mise en ceuvre des matériaux :
connaissance des mécanismes fonda-
mentanx suivant lesquels les impuretés
agissent, détermination des ecaractéris-
tiques techniques des matériaux des-
tinés & é&tre employés, conception des
installations utilisant ces matériaux.

Nous allons considérer ici, d'un point
de vue fondamental, Tinfluence des
impuretdés sur les phénomeénes qui ré-
sultent de Iirradiation. La majorité des
exemples que nous présenterons sera
empruntée au comportement de I'alu-
minium irradié par les ncutrons. Ce
métal, dans lequel I'influence des im-
puretés a été étudiée en détail, est en
effel couramment employé dans les
réacteurs nucléaires a4 cause de sa
grande ftransparence aux neutrons et
du faible niveau de radioactivité qu’il
conserve apres lirradiation.

EFFETS GENERAUX
DE L'IRRADIATION

Dans un réacteur nucléaire, la réac-
tion de fission, que subissent les atomes
de 1'élément combustible, libére des
neutrons. Ceux-ci ont initialement une
grande vitesse et, typiquement, on ob-
tient des flux importants de neutrons
dont I'énergie est de l'ordre de 1 mil-
lion d’électrons-volts (1 MeV) ; ce sonl
des neutrons rapides. Lors des chocs
qu’ils subissent dans les matériaux for-
mant le cceur du réacteur, ces neutrons
sont ralentis et, finalement, ils arrivent
a étre en équilibre thermique avec le
milieu ambiant ; ce sont alors des neu-
trons thermiques et leur énergie esl
de l'ordre de quelques centiémes d’élec-
tron-volt.

Les neutrons ainsi produits inter-
agissent avec la matiére par un des pro-
cessus suivants :

— soit absorption du neutron par un
noyau atomique, qui provoque une

réaction nueléaire. Dans la majorité des
as, on obliendra, soit immédiatement,
soit aprés décroissance radioactive, un
atome chimiquement différent de P'ato-
me initial. I ¥y a donc transmutation
d’une fraction du métal et introduction
d’éléments ¢étrangers par Iirradiation
elle-méme,

—— soit collision du neutron avec un
noyau alomique. Si I'énergie du neu-
tron est suffisamment grande, un ato-
me pourra étre éjecté de la position ou
il se trouve et venir se loger dans un
site ot il n’existe pas normalement
d’atomes dans le réseau du métal. Le
processus a donc abouti 4 la création
de défauls physiques : une lacune &
I'endroit d’olt est parti I'atome éjecté,
el un défaut interstitiel dans la zone ol
'atome s’est arrété en s’insérant entre
les autres atomes du métal.

Les réaclions nuecléaires de transmu-
tation sont en géncéral bien connues. La
probabilité qu’elles ont de se produire
a été déterminée et leur résultat, indé-
pendant de I'état physique du métal
lors de Iirradiation, peut étre facile-
ment caleulé. Nous ne nous étendrons
pas sur ces réactions et nous fixerons
seulement des ordres de grandeur des
effets que l'on peut en attendre. Pre-
nons Pexemple de P'aluminium qui est
couramment utilisé dans les réacteurs
nucléaires actuels. Les réactions nu-
cléaires les plus importantes données
par les neutrons sonl précisées dans le
tableau I. La premiére réaction, qui
consiste en Ilabsorption d'un neutron
el I’émission d’'un photon de rayonne-
ment vy, se produit surtout avec les neu-
trons thermiques. Elle conduit 4 un
isotope radioactif de Paluminium qui
subil une décroissance radioactive par
¢mission d’une particule 8, pour condui-
re finalement 4 un noyau stable, le sili-
cium 28. Les deux autres réactions
données dans le tableau I se produisent
essentiellement avec les neutrons rapi-
des. L’'une conduit 4 la formation de
magnésium alors que l'autre redonne
I'isotope initial d’aluminium. I1 faut
remarquer que ces réactions se produi-
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DANS LES METAUX IRRADIES 5
TaBLEAU L. — Principales réactions nucléaires produites par les
neutrons dans Ualuminium
Ty
27 28, T 2
AL {ins 97 ) Al —ﬁ~*—> Si
27 24 _ ¥ B 24
AL ([ @) We T == Mg
Ls1e
LE e 7 B Huzn
[ ‘
Al (n, p ) Mg ——— Al
I_._QI_
senl, respectivement, avec émission Le tableau II indique le résultat de ces
d'une particule = et d’un proton qui, en diverses réactions pour trois doses dif-
captant des électrons disponibles dans férentes d’irradiation. La plus faible de
le métal, vont donner lieu & la forma- ces doses (108 n/em?2) correspond a
tion d’atomes d’hélium et d’hydrogéne. celles qui sont typiquement utilisées
TasrLeav I — Résultats des réactions nucléaires dans Ualumininm. Les concen-
tralions formées sont données, soit en parties par million (ppM), soit en pour-
cenlage atomique
o
Dose
: 18 20 23
(n. thermiques et 10 a0 10
n. rapides par cm 2)
Etudes fondamentales | Réacteur thermique| Réacteur rapide
Cas type ; A
1000 MWj/t surgénérateur
Résultats des réactions Si = 0,25 ppM Si = 75 ppM 8i=2,56%
nucléaires sur 1'alumi- — Mg = 0,18 ppM Mg = 60 ppM
nium (concentrations = H =0,90 ppM H =300 ppM
atomiques) — He= 0,18 ppM Ho= 60 ppM
dans les études fondamentales sur les riaux utilisés dans les futurs réacteurs
défauts d’irradiation. La dose intermé- surgénérateurs. On peut voir dans le
diaire est celle & laquelle sont soumis tableau que leffet des transmutations
les éléments combustibles dans les réac- est peu important aux faibles doses.
teurs nucléaires actuels, A4 neulrons Par contre, il devient considérable aux
thermiques, aprés un taux de combus- doses élevées : 'aluminium se trans-
tion de 1000 Megawatts-jours par forme en un véritable alliage alumi-
tonne. La dose la plus élevée correspond nium-silicium, dans lequel Iobservation
4 lirradiation que subiront les malé- en  microscopie électronique permet
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6 INFLUENCE DES ELEMENTS

d’ailleurs de voir la précipitation du si-
licium. De plus, il se forme des quan-
lités appréciables d’impuretés gazeuses
(hélium et hydrogéne) qui sont suseep-
tibles d’avoir une action importante sur
les propriétés mécaniques du malériau.

De lelles impuretés gazeuses peuvent
d’ailleurs se former non seulement a
partir du métal de base, comme dans
les exemples présentés ci-dessus, mais
également a partir de certains éléments
étrangers contenus dans ce métal. Ces
derniers auront done un trés gros effel
aprés  irradiation dans les neulrons.
(Vesl le cas du lithium : dans le lithium
naturel existe une eertaine proportion
de lisotope de masse 6 qui donne la
réaction :

8Li (n, &) SH

La section efficace correspondant &
cette réaction est élevée et I'on aura for-
mation de quantités importantes d’hé-
lium et de tritium (hydrogéne lourd).

CREATION ET ELIMINATION
DES DEFAUTS D'IRRADIATION

Nous avons vu précédemment que les
collisions de neutrons avee les noyaux
alomiques peuvent éjecter des atomes
4 partir des positions qu’ils occupent
dans le réseau du métal, et aboutir ainsi
& la eréation de défauts de structure.
Pour que cet événement primaire puisse
se produire, il faut que le neutron inci-
dent ait une énergie suffisante. Il est
possible d’estimer cette énergie, et le
caleul montre qu’elle est de lordre de
1000 électrons-volts. Les neutrons ther-
miques (dont I’énergic est de quelques
centicmes d’électron-volt) seront done
sans effet, de ce point de vue. Au
conlraire, les neutrons rapides (énergies
de 'ordre du million d’électrons-volts)
vont non seulement déplacer des ato-
mes du métal, mais aussi communique-
ront a Patome éjecté une énergie trés
importante. Ce dernier pourra lui-méme,
au cours de son frajet dans la matiére,
déplacer d’aulres atomes (événements

ETRANGERS

secondaires) qui auront aussi des éner-
gies suffisamment grandes pour créer
des défauts. Il se produit de celle fagon,
une série de collisions en cascade a
partir du choc initial et 'on montre que
chaque atome primaire ¢jecté par un
neufron va produire au lotal plusieurs
centaines de déplacements dans le mé-
tal.

Le résultat de ces déplacements est
de perturber I'arrangement régulier des
alomes, done, de créer des défauls dans
le réseau cristallin. On considére que
les défauts simples sonl :

- des lacunes : c¢’est I'absence d’un
atome 4 I'endroit d’ou il a été éjecté. La
figure 1 montre la structure de ce défaut
dans le réseau cubique & faces centrées

Lacune

Fic. 1. — Configuration de la lacune dans
le réseaun cubique a faces centrées

qui est celui de I'aluminium. La lacune
est symbolisée par un carré situé & I'em-
placement de I'atome qui manque ;

— des interstitiels : les atomes éjectés
lors d’une collision viennent s’insérer
entre les atomes situés dans leurs posi-
tions normales. D’aprés des calculs théo-
riques, il semble que la position la plus
slable dans le réseau cubique i faces
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centrées ne soit pas celle de Pinterstitiel
simple, placé entre six atomes formant
un octacdre, et représenté sur la figure 2
a gauche (Patome supplémentaire est
symbolisé par une croix). La structure

de moindre ¢énergie serait oblenue s1
Patome supplémentaire repousse un de
ses voisins ; le défaut est alors réparli
sur deux atomes qui se placent sym-
triquement de part et d’autre d’une posi-

Interstitiel Interstitiel Interstitiel
simple dissocié [100] dissocie [110]
Fi6. 2. — Configurations de Uinterstitiel dans le résean cubique @ faces centrées

lion normale du réseau, c’est I'intersti-
tiel dissocié [100] (figure 2 au centre).
Enfin, on a également envisagé que
'alome supplémentaire se loge entre les
atomes d’une rangée dense, qui est dans
le cas présent une rangée [110]. T1 s’agit
de Dlinterstitiel dissoci¢ [110] ou
erowdion.

Le nombre et la répartition de ces
défauts dans le métal seront influencés
par deux phénoménes supplémentaires :

— il peut y avoir recombinaison
spontanée entre lacunes et interstitiels,
si un défaut est créé trop prés d'un dé-
faut existant : la structure formée est
instable et il y a annihilation. Une par-
tie des défauts ecréés disparait done
immédiatement ;

— la cascade de déplacements dus 2
un méme atome primaire peut étre rela-
livemenl localisée, surtout dans les
métaux lourds ; par ailleurs, les atomes
¢jeclés s’ immobilisenl souvenl assez
loin de la lacune qu'ils laissent. La
structure qui en résulte sera constituée
par une région a forte densité de lacu-
nes, enlourée par une zone plus grande

ol se situe la majorité des interstitiels
créés,

Considérons maintenant les phénome-
nes qui se produisent dans le cas ol les
défauls créés sont mobiles, Ils pourront
alors se déplacer dans le métal et ren-
conlrer d’autres défauts, ce qui aura
pour effet de provoquer leur réarrange-
ment ou leur disparition.

Pour les interstitiels, les différentes
possibilités sont résumées dans la figure
3. La rencontre d’un interstitiel et d’une
lacune provoque I'annihilation des deux
déiauts antagonistes ; I'interstitiel peut
disparailre en se fixant sur un autre
défaut tel qu'une dislocation ; enfin la
rencontre de deux interstitiel erée un
aggrégat qui peut grossir par additions
successives d’autres interstitiels. Pour
diminuer I’énergie totale, les aggrégals
auront tendance 4 prendre la forme
d’ziguilles ou de plaquettes. Une telle
plaquette, correspondant a une petite
portion de plan atomique insérée entre
les aulres plans, est limitée par un
défaut qui constitue une disloeation.
L’ensemble forme une boucle de dislo-
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cation. Il s’est done créé, a partir des
défauts simples initiaux, des défauts
secondaires de nature différente et de
dimensions plus grandes,

Pour les lacunes, des possibilités ana-
logues existent (figure 4) : annihilation,
disparition, formation d’agrégats. Dans

INFLUENCE

les lacunes peuvent aussi se rassembler
en agrégats 4 trois dimensions qui
constituent des cavités dans le métal. La
formation de telles cavités sera favori-
sée il existe dans le métal des gaz dis-
sous qui peuvent remplir la cavité et,
ainsi, la stabiliser.

Le résultat d’une irradiation, c’est-a-
dire la nature des défauts qui en résul-

DES ELEMENTS ETRANGERS

ANNIHILATION lsll
SURFACES
DISLOCATIONS
FORMATION ToTi e fD /
D'AGREGATS & e
DISLOCATION
Fi. 3. — Mécanismes d’élimination des intersiitiels

ce dernier cas, si les lacunes se rassem-
blent dans un méme plan, lagrégat
formé, correspondant & I'absence d’une
partie de plan atomique, sera équivalent
aussi 4 une boucle de dislocation, mais
de signe opposé & celle qui est formée
partir des défauls interstitiels. De plus,

ANNIHIL ATION L+1
SURFACES
DISPARITION L —=<¢ JOINTS DE GRAINS
DISLOCATIONS
= == &/
FOMATION J e
D AGREGATS k= _
Eeee e S @ T
CAVITE ‘
F16. 4. — Mécanismes d’élimination des lacunes [

lent, va dépendre de la mobilité des
défauts simples qui sonl créés, done de
la température a laquelle elle est effec-
tude. Méme si la température d’irradia-
tion est suffisamment élevée pour que
les défauts primaires disparaissent, les
caractéristiques des défauts secondaires
qui subsistent (boucles, cavités, etc...)
dépendent du comportement des défauts
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simples & partir desquels ils se sont for-
més (par exemple de leur mobilité, de
leur tendance a s’aggréger, ete...) Il est
donc important, & tous points de vue, de
connaitre les propriétés des défauts
simples.

Pour effectuer une telle étude, on s’ef-
forcera d’irradier le métal & une tempé-
rature assez basse pour que tous les
défauts simples soient immobiles, puis
I'on augmentera progressivement la
température de facon 4 ce que les diffé-
rents phénomeénes décrits plus haut se
produisent successivement, el non d’une
fagon simultanée comme c’est le cas lors
d’une irradiation a température élevée.

Si I'on choisit une propriété sensible
i la présence des défauts, par exemple
la résistivilé électrique, et que l'on
détermine sa variation avec la tempéra-
ture & laquelle a été recuit ’échantillon
aprés irradiation, on s'attend qu’'elle
variera rapidement dans les domaines de
température on des défauts dispa-
raissent.

AP (n.ﬂ.cm]

701 Aluminium  de zone fondue

irradiation par les neutrons
4 46°K

60

0L
401
3oL

20

9

La figure 5 montre I'exemple de I'alu-
minium irradié 4 4K par des neu-
trons (3). En eréant des défauts, I'irra-
diation augmente la résistivilé électri-
que, qui tend ensuite, au cours des
recuits, 4 décroitre vers sa valeur ini-
liale. La courbe de gauche représente
Pexcés de résistivité restant aprés un
recuit donné, en fonction de la tempéra-
ture de ce recuit. On voit que la résisti-
vité diminue plus rapidement dans cer-
tains domaines de température, qui appa-
raissent mieux sur la courbe différen-
tielle (figure 5 a droite).

Ces domaines de variation rapide, ou
« slades de restauration » sont habituel-
lement repérés de T 4 V a partir des bas-
ses températures, suivant la nomemela-
ture d’abord employée dans les métaux
nobles. Ces dénominations sont assez
conventionnelles et, par exemple, tous
les stades n’existenl pas dans tous les
métaux. L’identification des phénome-
nes qui se produisent dans les différents
stades n’est pas encore définitivement

QP/{DT nflem /K

T°K
1 1 I

50 100 150 200 250

-

30 100 150 200 250

Fic. 5. — Restauration de la résistivité électriqgue de Ualuminium irradié par les
neatrons @ 4,6 K (d’aprés référence 3)
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10 INFLUENCE DES ELEMENTS ETRANGERS

acquise. Deux types principaux de
modéles sont en présence, qui se dislin-
guent par le nombre de configurations
d’interstitiels qu’ils font intervenir :
soit 1 seul type d’interstitiel mobile &
basse température, soit deux types
d’interstitiels dont I'un est métastable.

Le tableau III résume les méeanismes
proposés pour interpréter les différents
stades de restauration. Considérons
d’abord le modéle 4 un interstitiel, en
partant des basses températures. Si cer-
tains interstitiels se trouvent situés prés
d’une lacune, 'ensemble (qui forme une
paire proche) est relativement instable
el, des que la température s’éléve lége-
rement, les deux défauts antagonistes se
recombinenl el disparaissent. Le pre-
mier phénoméne se produisant aux plus
basses lempératures est done la recom-
binaison des paires proches, Ensuite, les
interstitiels éloignés d'une lacune com-
mencent & se déplacer librement dans le
mélal et peuvent disparaitre en rencon-
trant une lacune, étre piégés sur d’autres
défauts, ou se condenser en formant des
agrégats. L’ensemble de ces phénomeé-
nes se produit dans le stade I. Au cours
du stade II on admel que certains inters-
titiels piégés sont libérés ou que des agré-
gats se réarrangent. Dans le domaine
de température du stade III, les lacunes
deviennenl mobiles ; elles peuvent alors
se combiner entre elles pour former des
agrégals, disparaitre sur des disloca-
tions ou détruire de pelits agrégats
d’interstitiels formés au cours des sta-
des précédents. Le stade IV est pratique-
ment inexistant dans Daluminium el,
enfin, le stade V, de faible amplitude,
correspond 4 la disparition des gros
défauls secondaires.

Dans le modéle 4 deux inlerstitiels,
les stades I & IT sont interprétés de la
méme facon que ei-dessus. Par contre,
le stade IIT est altribu¢ & la migration
libre du 2° type d’interstitiel, c’est-a-dire
interstitiel stable, le stade IV ecorres-
pond & la migration des lacunes el le
stade V voit la disparition des gros
agrégats.

Les principaux points de divergence
enire les deux modéeles portent done sur

la nature de I'interstitiel migrant & la fin
du stade I el sur l'atlribution du stade
III soit & un interstitiel soit & un défaut
lacunaire. Pour P'aluminium, les résul-
lats expérimentaux semblent pouvoir
mieux s’interpréter dans le cadre du
modéle 4 un interstitiel, et c’est ce
modeéle que nous uliliserons dans la
suite de Pexposé.

INFLUENCE
DES ELEMENTS ETRANGERS

Pour déterminer de fagon valable les
saractéristiques du métal pur, et done
pouvoir comprendre I'effet des éléments
étrangers, il est important d’utiliser un
métal de haute pureté. En effel, pour
une dose d’irradiation typique de 1018
neutrons/cm?® la concentration des
défauts produits est de I'ordre de quel-
ques dix-milli¢mes. Dans un métal de
titre 99,9 9% (contenant un millicme
d’impuretés), la concentration des élé-
ments étrangers sera supérieure i celle
des défauts et le comportement de
ceux-ci peut en étre fortement modifié.
Cette influence est encore plus grave
dans certaines conditions (réalisées en
particulier dans la plupart des irradia-
tions aux ¢lectrons) oil la concentration
en défauts est beaucoup plus faible. Il
esl alors nécessaire que le métal utilisé
soit nettement plus pur; son titre
devra étre trés supérieur 4 99,999 9.
Pour caractériser I'effel des impuretés,
on pourrait envisager de comparer le
comportement d’'un tel métal, de haute
pureté, avec celui d’un mélal de pureté
commerciale. En fait, les phénoménes
seraient alors tres difficiles & interpre-
ter, car chacune des nombreuses impu-
retés présentes dans le métal commer-
cial posséde son influence spécifique. La
superposition de leurs effets conduirait
& des observations complexes. Le mode
opératoire souhaitable consiste a partir
d'un métal tres pur (teneur en impure-
lés de Pordre du millioniéme) et a lui
ajouter des quantités connues d’un seul
élément étranger.

Considérons, dans ces conditions,
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linfluence, sur la restauration du métal
irradié, du magnésium ajouté dans I'alu-
minium de haute pureté. La figure 6
permet de comparer les courbes de res-
tauration de la résistivité électrique avec
et sans addition de magnésium (3). Il
ressort de ces résultats que la présence
de I'élémenl étranger entraine une dimi-
nution de la restauration aux basses
températures (au-dessous de 110 K) et

INFLUENCE DES ELEMENTS ETRANGERS

une augmentation de la restauration aux
lempératures plus élevées. En particu-
lier, le stade I de restauration voit son
amplitude décroitre. D’apres Tinterpré-
tation que nous avons donnée plus haul,
de la restauration dans le métal pur, il
est logique d’admettre que les impuretés
suppriment la migration 4 grande dis-
lance du défaut interstitiel (la concen-
tration de 200.10~° en magnésium est

ﬂfl(r-ﬂtm] ei\pf'AT (nn.cm.K”)
70 [~ 35| q 1
v [rradiation par les neutrens
60 a 46 °K Aluminium  pur
4"/-)‘
sol gl |}
i
|
40 L
Aluminium + 200.10'6 Mg
30 25 L
i Aluminium + 200_10'B Mg
|
0 s T /T
!
A
10 ,\/ § e
W, e
/ et
! K\ T(%)
s ; :
0 50 100 150 200 ik 50 00 150 200 250 300,

Fig. 6.

— Influence d’'une addition de magnésinm sur la restauration de la résis-

tivité électrique de laluminium (d’aprés référence 3)

trop faible pour que I'on puisse envisa-
ger un effet sur la recombinaison des
paires proches lacune-interstitiel). Les
interstitiels, lorsqu’ils commencent &
devenir mobiles, sont donc piégés par
des atomes étrangers qu’ils rencontrent
au cours de leur déplacement dans le
meétal. On observe, a la fin du stade I,
un excés de résistivité plus grand dans
I'alliage que dans le métal pur : c’esi
qu'une partie des interstitiels qui dispa-
raissaient, par recombinaison avec des
lacunes ou par formation d’agrégats,
sont conservés dans I'alliage, sous forme
de complexes impuretés-défauls inlers-
titiels,

“n ce qui concerne le domaine du
stade II, on voit apparaitre des phéno-
menes de restauration a des températu-
res ol rien de notable ne se produit
dans le métal pur. Si I'on étudie, au-
dessus du stade I, une série d’alliages
contenant des concentrations croissan-
tes de magnésium (figure 7), on trouve
un accroissement progressif de 'ampli-
lude des stades de restauration supplé-
mentaires, en fonetion de la concentra-
tion en élément d’addition (4). L’impor-
tance de ces stades croil d’abord propor-
tionnellement 4 la concentration, puis
n'augmente plus pour les teneurs supé-
rieures 4 500.10—%, Enfin, le stade III
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Fic. 7. — Restauration de la résistivité électrique de Paluminium irradié, pour
une série d’'alliages de magnésium & concentration croissante (d’aprés référence 4)

est peu modifié par la présence de fai-
bles concentrations en magnésium, et
Iétude détaillée de la cinétique de res-
tauration montre qu’elle est identique a
celle que I'on observe dans le métal pur.
Il ne se produit une augmentation lente
de ce stade que pour de fortes concen-
trations.

Ces observations peuvent s’interpré-
ter en faisant intervenir le phénoméne
inverse de celui qui a lieu dans le stade
I, c'est-a-dire le dépiégage des défauts
interstitiels fixés par les atomes étran-
gers. Dans le domaine du stade II, les
complexes interstitiels-impuretés ne
sont plus stables : ils se dissocient et
les défauts interstitiels se trouvent &
nouveau libérés. Ils s’éliminent alors
rapidement, par annihilation avec les
lthllIlCS, ou par coalescence en Z{g]‘l",g‘dtﬁ.
Le stade IT de restauration présente un

aspect caractéristique, avec plusieurs
sous-stades. Ceux-ci correspondent pro-
bablement & plusieurs positions possi-
bles de I'interstitiel autour de T'atome
¢lranger, chacune de ces positions étant
raractérisée par une valeur différente de
I'énergie de liaison entre le défaut et
Iimpureté.

Nous avons considéré jusqu’ici I'effet
d’un élément étranger, le magnésium,
sur le comportement de I'aluminium ir-
radié. On peut se demander si la nature
de P’addition influe sur les phénomeénes.
Pour répondre 4 cette question, exami-
nons le cas d’additions de chrome dans
Paluminium. La figure 8 montre la
courbe de restauration de la résistivité
¢lectrique obtenue apreés irradiation par
les neutrons & basse température (5). Il
apparail que la restauration aux basses
températures (et en particulier l’ampli_
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- Influence d’une wldition de chrome sur la restauration de la résistipite

électrique de Ualumininm irradié (d’aprés référence 5)

lude du stade I) est diminuée en pré-
sence de chrome, comme c¢’était le cas
en présence de magnésinm. On peul
donc admettre, de facon analogue, que
les défauts interstitiels sont piégés par
les alomes étrangers au cours de leur
migration dans le métal. Par contre,
une différence importante se révele lors-
qu'on aborde le domaine de tempéra-
ture du slade II : on n’observe iei au-
cune augmentation de la restauration
dans ce stade el, au contraire, une aug-
menlation de amplitude du stade II1.

Pour expliquer ce fait, on peul re-
marquer que la température a laquelle
les inlerslitiels seront relichés par les
atomes  d’impuretés doit dépendre de
I'énergie de liaison interslitiel-impu-

reté : elle sera d’autant plus élevée que
I'énergie de liaison sera elle-méme plus
grande. Si I'énergie de liaison est fai-
Lle (cas du magnésium), les inlersli-
licls se dépitgent et disparaissent &

une lempérature relativement basse :
la diminution de résistivité qui accom-
pagne cette disparition se manifeste
par lexistence d’une restauration dans
le domaine du stade I1. Au contraire, si
I'énergic de liaison est plus forte (cas
du chrome), les interstitiels sont rete-
nus par les atomes étrangers jusqu’a
des lempératures plus élevées, ou le
slade Il se produit normalement dans
le métal pur. Les interstitiels peuvent
alors se trouver dépiégés, A cause de
Pélévation de température, et s'élimi-
ner ; la baisse de résistivité qui en ré-
sulte se trouve dans ce cas englobée
dans la reslauralion qui se produit au
stade III el a pour effet d’augmenter
Pamplitude apparente de celui-ci. Une
seconde possibilité (dans le modéle qui
attribue le stade IIT & la migration des
lncunes) est que les complexes ne se
dissocient pas, mais qu'ils soient dé-
truits par les lacunes qui se déplacent
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dans le métal 4 cetle température. II
en résulte également une augmentation
de amplitude totale du stade IIIL
La différence principale entre les
effets du magnésium et du chrome ré-
side done dans la température a la-
quelle se produit I’élimination des dé-
fauls qui ont été piégés dans le stade I

12 1_&VAT{n R cm/“K:

—“r“

e
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de restauration. Cette température, dans
Pexplication que nous avons donnée,
va pouvoir servir de repére pour esti-
mer la force de liaison interstitiel-impu-
reté. En fait, les deux éléments d’addi-
tion que nous avons présentés consti-
tuent deux cas extrémes. Si I'on prend
une série d’éléments étrangers ajoutés

Cen AR wAlfotin
—.— Allioges

A Pﬁ:j iage A Fn
|

Aﬁu”icge A FEI

irradie  irradié

Al+200.107% ot Mg 68%

Al+135.10 %0l Ag  64%
Ales00 0TI 31%
Al 61,108t v 7%

Al+100.1075%6t Cu 1%

Als150.407 8t Cr 2%
TR

100 150 200

300

Fic. 9. — Influence d'une série d’éléments d’addition sur la restaurafion de la
résistivilé électrique de Ualuminium irradié (d’aprés référence b)
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4 Paluminium, on peut mesurer la ré-
sistivité supplémentaire, par rapport
au métal pur, qui est présente avant le
stade II, et déterminer la fraction de
cette résistivité qui s’élimine, respective-
ment, dans le stade II et dans le stade
III. La figure 9 montre qu’il est possible,
de cette facon d’échelonner les différents

!

éléments étudiés depuis le magnésium,
ol la majorité de la résistivité supplé-
mentaire disparait au stade II, jusqu’au
chrome ol la quasi-totalité de cetle résis-
tivité disparait dans le stade III (6). Le
déplacement vers les hautes températu-
res du domaine ou s’élimine la résistivité
supplémentaire dénote ici une augmen-

Ass)| S a )
Sn
Mg
Ge
Ga
4,050, Ag
Li
Zn
S
4045 |
Cr
Mn
Cu
@ (Gl?/o)
1 1 P
0 05 1
F16. 10. — Variation du paramétre de la solution solide de différenls éléments

d’addition dans Paluminium
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tation de la force de liaison impureté-
défaut interstitiel.

A quelle caractéristique de I'élément
étranger doit-on relier Pattraction plus
ou moins grande qu’exerce un de ses

atomes sur les défauts interstitiels ?
L'interaction pourrait éire d’origine

élastique. En effet, I'interstitiel, consti-
Lué par un atome supplémentaire inséré
enlre ceux qui forment normalement le
réseau eristallin du métal, exerce au-
tour de lui de fortes contraintes de
compression. Il devrait done étre attiré
par les atomes étrangers de taille plus
petite que ceux du métal solvant, ato-
mes élrangers qui créent dans leur voi-
sinage des contraintes de dilatalion. En
fait, un calecul d’interaction ¢élastique
dans un milien anisotrope montre que
les atomes étrangers plus gros ou plus
petits que ceux du mélal de base peu-
venl, les uns et les autres, interagir avee
les interstitiels, mais que, & dislorsion
¢gale, linteraction est beaucoup plus
forte avec les petils atomes. Une facon
commode, el lirée de I'expérience, pour
caraclériser la distorsion produite par

17

un atome étranger consiste 4 détermi-
ner son effet sur le paramétre réticu-
laire de l'aluminium quand on le dis-
sout dans ce métal, La figure 10 montre
comment cette influence sur le parame-
Lre permet de classer les divers éléments
d’addition par valeur décroissante de
leur effet de taille dans I'aluminium. Si
I'interaction entre défauts interstitiels
et atomes étrangers est d’origine élasti-
que, on doit s’attendre & trouver une
corrélation entre Ieffet de taille d’un élé-
ment d’addition et la nature de son in-
fluence sur la restauration de I'alumi-
nium irradié.

L’examen du tableau IV montre
qu'une telle corrélation apparait effecti-
vement. Les ¢léments qui piégent forte-
ment les interstitiels, et par conséquent
augmentent Pamplitude du stade III,
sont ceux qui contractent fortement le
réseau de aluminium : Mn, Cu, V, Cr
(contraction supérieure a 12 %). Au
conlraire, ceux qui piégent faiblement
les infersliliels, el par conséquent aug-
mentent le stade II de restauration, sont
soit des éléments qui dilatent le réseau

TapLeav IV, — Comparaison de Ueffet de différents élé-

ments d'addifion sur la restauration de Ualuminium irra-

dié (2° colonne) el sur le paramétre réticulaire de la solu-
tion solide qu’'ils forment avec ce métal (3° colonne)

Elément | Augmentation du stade II A a(A)
Sn oui +1,85
Mg oui +0,358 |
Ge oui +0,158 |
Ga oui + 0,141
Ag oui + 0,056
Li oui - 0,031
Zn oui - 0,067
Si oui -0,178
Mn non - 0,989
Cu non - 0,60
v non - 0,739
Cr non - 0,828

Droits réservés au Cnam et a ses partenaires



https://www.cnam.fr/

18 INFLUENCE

de Paluminium : Sn, Mg, Ge, Ga, Ag,
soit des éléments qui le contractent fai-
blement : Li, Zn, Si (contraction infé-
rieure & 3 %). Il apparait donc que la
prise en considération de T'effet de taille
des éléments étrangers en solution so-
lide permel, sinon de calculer I'énergie
d’interaction interstitiel-impureté, du
moins d’établir un bon classement qua-
litatif de linfluence de ces ¢léments
dans laluminium irradié (7).

Si le cas de Paluminium a été, jus-
qu’ici étudié de facon détaillée, on a éga-
lement observé, dans d’autres métaux,
des effets analogues : diminution des
stades de restauration situés a basse
température et augmentation de la res-
tauration & température plus élevée. Il
s’agit en particulier de certains métaux
de structure cubique A faces cenirées,

DES ELEMENTS ETRANGERS

comme le cuivre et le nickel et de mé-
taux de structure cubique centrée : fer,
tantale. L’influence observée des élé-
ments étrangers parait done pouvoir
étre généralisée.

Dans tous les exemples cités jusqu’a
présent, les impurelés sonl immobiles
dans le métal, aux températures ou les
défauts commencent 4 migrer : elles
constituent pour ces derniers des pié-
ges fixes. Or, dans les métaux de struc-
ture cubique centrée certaines impure-
tés, qui se dissolvent en insertion,
possédent des coefficients de diffusion
lres élevés. Elles deviennenl mobiles &
des températures relativement basses
et peuvent donc se déplacer dans le
métal avant que certains défauts d’irra-
diation ne commencent & migrer. Clest
le cas, par exemple, du carbone dans le

5 —
i 1 ?
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Fro. 11. — Durcissement, au cours des recuits aprés irradiation, du niobinm poly-

cristallin (d’aprés référence §)
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fer, ou de l'oxygéne dans le niobium.
Des effets d'impuretés de ce type appa-
raissent en particulier dans les proprié-
t¢s mécaniques du niobium aprés irra-
diation. La figure 11, emprunlée aux
lravaux de Tucker (8), donne la limite
¢lastique inférieure d’échantillons po-
lyeristallins  du niobium irradiés et
non irradiés, en fonction de la tempé-
rature de recuit. La comparaison des
deux courbes montre que Pirradiation
produit deux types de durcissemenl.
L'un est immédiat et se manifeste deés
la température ambiante, I'autre appa-
rait apres reeuit 4 300° C. Ce phénoméne
de durcissement par recuit aprés irra-
dialion est attribué au fait que Poxy-
gene présent dans les échantillons de-
vient mobile au cours du recuit. Il en
résulte la formation de complexes im-
puretés-défauts dont Iinfluence sur les
propriétés mécaniques est plus grande
que celle des deux partenaires pris iso-
I[ément. L’interprétation des effets de
durcissement par irradiation doit donc
lenir compte de la présence des impu-
retés, et de la position de la température
d’irradiation par rapport 4 celle ol les
impuretés deviennent mobiles.

¥ -

-,
i " A% J“&;

Fia. 12.

DEFAUTS SECONDAIRES
ET IMPURETES

Nous avons examiné ci-dessus les
interactions des impuretés avee les dé-
fauts simples formés au cours de I'irra-
diation. Par élévation de température,
ces défauts s’éliminent partiellement.
Le reliquat forme des agrégats, c’est-a-
dire des défauts secondaires plus gros,
conslitués par le rassemblement de nom-
breux défauts simples. Ces gros défauts
peuvent subsister jusqu'a des tempéra-
tures relativement élevées et, par consé-
quent, étre 4 lorigine de modifications
de propriétés plus permanentes que cel-
les dues aux défauts simples. La pré-
sence d’'impuretés peut également avoir
une influence dans ce cas. En effet, 'ac-
tion des agrégats sur les propriétés mé-
caniques, par exemple, dépend de leur
nombre et de leur taille. Ces caractéris-
tiques, & leur tour, sont conditionnées
par la facon dont les interstitiels et les
lacunes peuvent se recombiner entre
eux et done par leurs interactions avec
les atomes étrangers, Ces derniers, par
linfluence qu’ils exercent sur la germi-
nation et sur la croissance des agrégats,

o .'. l.l".*b o,

o h_?“ ~Log

P -
Bt el Ve

-

Alliage AL irradié @ 1020 n/em? @ la température de

Pazole liquide el recuit 1 heure a 396° € (d’apres référence 9)
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modifieront la nature et la taille de ces
défauts.

De ce point de vue, une eatégorie spé-
ciale d’'impuretés est trés importante :
il s’agil des impurelés gazeuses. En leur
présence, les lacunes auront tendance
a4 former des cavités remplies de gaz,
plutol qu’a donner des boucles de dislo-
eation. La figure 12, empruntée aux tra-
vaux de M"™ Lévy (9), présente un as-
peet extréme de ce phénomeéne. Le métal
soumis a l'irradiation est un alliage alu-
minium-lithium ; nous avons vu que le
lithium donnait une réaction nucléaire
conduisant & la production d’hélium. La
présence de ce gaz se traduit par I'appa-
vilion de trés nombreuses bulles qui, en
microscopie électronique, apparaissent,
soit en clair, soit en sombre suivant les
conditions de contraste de la région exa-
mindée.

De telles cavités remplies de gaz di-
minuent les caractéristiques mécani-
ques du métal et peuvent avoir des effets
tres grands si elles se forment aux joints
des grains. De plus, elles provoquent un
gonflement qui peut modifier suffisam-
ment les dimensions géométriques de la
pi¢ce pour la rendre inutilisable.

Les impuretés gazeuses peuvent avoir

deux origines :

elles se trouvent initialement dans
le métal. Ainsi, on a pu montrer Iin-
fluence de I'hydrogéne sur la nature des
défauts secondaires dans Paluminium.
Aprés trempe, les lacunes ont normale-
ment tendance & se rassembler pour for-
mer des boucles de dislocalions ; si celte
opération est effectuée en présence d’hy-
drogéne, ou seulement en présence d’air
humide, on observe quil y a formation
de cavités.

— elles sont formées au cours de I'ir-
radiation. Elles peuvent alors soil résul-
ler de réactions nucléaires sur la ma-
lrice elle-méme, qui sont inévitables, soil
élre créées par des réactions nucléaires
faisant intervenir certaines impuretés,
Ceest, par exemple, le cas du bore dans
les aciers, L’utilisation d’aciers auslé-
niliques est envisagée comme matériaux
de gainage pour les réacteurs nucléaires

fonctionnant &  température élevée.
L’¢tude de ces matériaux a montré qu’il
apparaissail une fragilité intergranu-
laire aprés irradiation par les neutrons,
pour des lempératures d’essai de 'ordre
de 700" C. Cette fragilité a été relide a
la présence du bore. Celui-ci contient en
effet 20 % d’isotope de masse 10 qui
donne la réaction nucléaire :

0B (n, «) 7Li

La section efficace est trés grande et
il en résulte une formation d’hélium
dans le métal. Si la température est suf-
fisamment élevée, ece gaz pourra former
des bulles aux joints de grains. Il en
résulte des conséquences pratiques im-
portantes, pour de faibles teneurs en
bore, de l'ordre des parties par million.

CONCLUSIONS

L’étude des effets de Iirradiation
dans les métaux, de la facon dont les
commages créés peuvent se recuire lors
d’une élévalion de température, et de
influence des impurelés sur ces phé-
romenes est importante pour le métal-
lurgiste & deux lilres. Du point de vue
technologique, nous avons vu que la
présence de traces de certains éléments
¢irangers provoque des modifications
notables el souvent indésirables, des
propriétés.  Ces modifications doivent
élre connues et éventuellement évitées
dans les réalisations qui nécessitent la
mise en ocuvre des métaux sous irradia-
tion (accélérateurs de particules, réac-
leurs nucléaires, industrie spatiale). Sur
le plan de la connaissance fondamentale
du métal, pour ce qui concerne en parti-
culier les défauls réticulaires, I'existence
d'impuretés qui interagissent avec les
défauts a aussi des conséquences impor-
(antes. En effet, exceplé le eas d’un mé-
tal de trés haute pureté, la présence
d’éléments étrangers peut modifier ou
méme masquer les phénomeénes étudiés,
Par contre, Putilisation d’éléments d’ad-
dition, introduits en quanlilés faibles
et connues dans un métal de base tros
pur conslilue une méthode puissante
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pour I'étude des défauts d’irradiation et
de leurs interactions. I’analyse des mo-
difications entrainées par ces impuretés
controlées permet d’obtenir des infor-
mations que les recherches effectuées
seulement sur le métal pur ne permet-
tent pas d’atteindre.

Pour oblenir les résultats que nous
venons d’évoquer, la méthode de choix
consiste done a partir d’'un métal d’une
pureté extréme (leneur totale en ¢lé-
ments élrangers de l'ordre de la partie
par million) dans lequel on pourra faire
diverses additions. Ces études sont ren-
dues possibles par I'existence de labora-
toires, tel que le Centre d’Etudes de

21

Chimie Métallurgique qui a été créé a
Vitry par le Professeur Georges Chau-
dron, et qui rassemblent les techniques
de purification poussée des mélaux, les
méthodes d’analyse des traces d’élé-
ments étrangers et les études de proprié-
tés. Cette nouvelle branche de la métal-
lurgie déborde d’ailleurs largement du
domaine restreint des effets de I'irradia-
lion, que nous venons de décrire. Elle a
permis d’apporter des données nouvel-
les et fondamentales sur des propriétés
aussi variées que les caractéristiques
électriques et magnétiques, la restaura-
tion et la reeristallisation aprés écrouis-
sage, la déformation plastique, la corro-
sion, etc...

BIBLIOGRAPHIE

1. R. S. NeLsox et D. Mazey., — Communi-
cation SM 120/F1. Colloque LA.E.A.
Effets des rayonnements dans les
matérianx pour réacteurs, Vienne,
2-6 juin 1969.

2. R.T. King. — in Uses of Cyclotrons in
Chemistry, Metallurgy and Biology,
Ed. C.B. Amphlett, p. 294, Butter-
worths, 1970.

3. C. Dmrrrov, O. Dimitrov, H., MaYER et
K. BoxiNGg. — Physica Stat. Sol. (a),
a paraitre (1972).

{. C. Dimrtrov, L. MiNeL et O. DiMITROV,
— C.R. Acad. Sci., Paris, 267, série
C (déc. 1968), p. 1759.

5. C. DimiTROV. — 4 paraitre (1972).

6. C. Dimrrrov et O. DimitrRov. — Commu-

nication n° 11 aux Journées d'Au-
tomne de la Sociélé Francaise de
Métallurgie, Paris, octobre 1970.

. C. Dimitrov-Frois, et O. DIMITROV. —
Mém. Sci. Rev. Métal, 65 (1968), p.
425.

8. R.-P. Tucker, S. M. OHR et M. S. WEcCHS-

LER. — Communication SM 120/C2.

Colloque [.A.E.A., Effets des rayon-

nements dans les malériaux pour

réacteurs, Vienne, 2-6 juin 1969.

~1

9. V. Lvy, B. PERmaiLLonN, M™ J. Espi-
NASSE et S. SEjoumne. — 10° Collo-
que de Métallurgie, Saclay 1966. Fra-
gilité el effets de Uirradiation, p.
159. Presses Universitaires de France,
Paris 1967.

Droits réservés au Cnam et a ses partenaires



https://www.cnam.fr/

Droits réservés au Cnam et a ses partenaires



https://www.cnam.fr/

Acquisitions vécentes dans le domaine

de la Toxine et de 'Anatoxine tétaniques

par A. TURPIN,
Chef du Service des Toxines Anaérobies,
Institut Pasteur, 92380 Garches

ixiste-t-il toujours un probléme du
Tétanos ? Contrairement a l'opinion la
plus répandue, le Tétanos constitue en-
core une infection meurtriére, un fléau,
vingt-quatre siécles aprés sa premiére
description par Hippocerate et Aretée de
Cappadoce. Bytchenko [13], qui a fait
une enquéte & I'échelle mondiale pour
I'O.M.S., a estimé la mortalité annuelle
actuelle par Tétanos & 164 000 morts.
Pour la France seulement, le nombre
de cas de Tétanos déclaré en 1968 a été
de 520.

Le Tétanos est caractérisé par un
lableau clinique Lrés impressionnant.
Son étiologie a été élucidée par Nico-
laier [36] en 1884. L’agent pathogéne
responsable a ¢té isolé en 1889 par
Kitasato [24]. En 1890, Knud Faber
[20] parvenait & établir que le pouvoir
pathogéne de Plectridium tetani dépen-
dait de la production d’une toxine en
réussissant 4 reproduire tous les symp-
témes de la maladie humaine chez I'ani-
mal par I'injection du milieu de culture
débarrassé de toute cellule bactérienne.
Cette découverte, qu’'un symplome ou
le tableau clinique d’ensemble d’une in-
fection pouvait étre reproduit par des
substances uniques ou multiples, éla-
borées par l'organisme pathogéne, a été
'une des contributions fondamentales
de la bactériologie a4 la pathologie infec-
lieuse.

PRODUCTION DE LA TOXINE TETANIQUE

Application ¢ sa production des acqui-
sitions technologiques récentes dans le
domaine de la fermenlation.

Jusque dans un passé récent, la toxi-
ne tétanique était produite dans des
conditions artisanales, soit en « jars»,
soit en flacons de verre d’une capacité
réduite. L’obtention de grandes quanti-
tés de toxine nécessitait que 'on multi-
plie dautant les cultures. La consé-
quence en ¢tait que le produit final re-
présentait un mélange hétérogéne, car
les conditions régnant dans chacun des
flacons (état de la culture, température,
gaz metaboliques) sont difficilement
uniformisables. En effet, lorsque Ion
recherche le pouvoir toxique «in vivo »
des toxines ainsi produites, on constate
qu’il n’y a pas de correspondance entre
I’activité floculante et Tactivité chez
I'animal. Cela semble indiquer que, du
fait de I’hétérogénéité des conditions
qui est la régle pour les cultures en fla-
cons, la toxine peut et doit subir un
certain taux de dénaturation laquelle
se manifeste par une baisse de l'activi-
té toxique. D’autre part, les progrés
réalisés dans la technologie des fermen-
teurs a permis d’augmenter tout a la
fois la capacilé de produelion et la qua-
lit¢ de la toxine finale.
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Ces raisons justifient I'étude de condi-
tions plus appropriées & la production
de la toxine tétanique. La cullure en
fermenfeur doit permelire de se rappro-
cher de conditions plus strictement
controlables, qu'il s’agisse du controle
de la température, du pH ou de I'éva-
cuation des gaz métaboliques, car cha-
cun de ces facteurs a une influence sur
la qualité et la quantité de toxine oble-
nue a lissue de la culture.

La production de la toxine tétanique
a une échelle semi-industrielle en fer-
menteurs de 200 ou 300 litres, ou a
une échelle industrielle en fermentleurs
de 1300 litres, a été déerite par diffé-
renls auteurs. En 1967, P.A. Nielsen
[38] a rapporté les résullals de ses es-
sais de production en fermenteur, en
quantités de 200 a 300 litres. En 1968,
Hepple [23] a publié¢ une étude systé-
matique sur les divers facleurs interve-
nant dans la production de la toxine
lélanique en quantités de 1100 litres.

Ces auteurs ont utilis¢ pour produire
la toxine deux types de milieu. P. A,
Nielsen, dans le milieu semi-synthéti-
que de Latham, a oblenu, aprés 8 jours
de cullure de la souche Massachusetts
[27], de PL tetani, des taux de toxine
s’établissant & 50 Lf/ml, en moyenne.
Hepple a employé le milieu semi-syn-
thélique contenant de lexlrait de coeur
de beeuf, déerit par Mueller et Miller
[33]. Avec la souche Harvard, Hepple
a montré T'influence prépondéranle de
'élimination des gaz métaboliques de
la cuve de fermentation en cours de
cullure, sur le taux final de toxine pro-
duile, celle élimination se faisant par
balayage violent de la surface de la
culture avec de I'air.

Nielsen a révélé également qu'il ré-
gnail dans le milieu de cullure, au dé-
but de I’essai, des conditions oxydanles,
qui évoluent ensuite vers des conditions
réductrices pendant la phase active de
développement. Lorsque la croissance a
cessé, la culture évolue 4 nouveau vers
des conditions oxydantes.

L’intérét de produire la toxine sur
des milieux semi-synthétiques réside

dans le fait que la purification ultérieu-
re de la loxine se trouve grandement
facilitée, pour la raison que la loxine
dans le filtrat de culture n’est pas ac-
compagnée de protéines élrangéres pré-
sentes dans les milieux 4 bhase de viande,

Un milieu complexe, & base de diges-
lions enzymatiques de viande, dil mi-
liew V.I., défini par Prévolt et Boorsma
[41], a ¢té employé pendant de nom-
breuses annc¢es pour la production de
la toxine tétanique a I'Inslitul Pasleur,
en vue de la fabrication de I'analoxine.
L'inconvénient de I'emploi de ce milieu
('nmplexe peut étre contourné, en inter-
rompant la culture peu aprés la fin de
la phase logarithmique de eroissance,
avanl que la loxine n’ait diffusé dans le
milieu de cullure & un taux appréciable.
En effet, la toxine esl synlhétisée dés
que démarre la croissance de Pl. tetani,
mais la toxine reste & I'intérieur des cel-
lules bactériennes durant loute la phase
logarithmique de croissance.

A Dlnstitut Pasteur de Garches, on
utilise maintenant deux fermenteurs
type C.G. Heden, contruits par Biotec
(Suéde). La cuve de fermentation, en
acier inoxydable, a une capacité utile de
300 litres. Elle est équipée d’un systéme
¢lectronique de thermostatation per-
mettant le maintien de la température
4 = 0,1 °C. Dans sa partie inférieure,
la cuve est munie d'un agitateur, du
type Lurbine, 4 vitesse variable. Dans le
cas des cultures en anaérobiose, I'agita-
teur est entrainé a faible vitesse, dans
le but d’assurer I'uniformisation de la
température du milieu, ainsi que celles
des conditions mélaboliques au sein de
celui-ci. Dans sa partie supérieure, le
fermenteur est percé d'une série de 6
ouvertures spéciales, dites « stériconnec-
teurs » possédant un systéme indépen-
dant de stérilisation. Ces « stériconnec-
teurs permettent d’intervenir 4 tous
moments et de facon aseptique, & 'inté-
rieur de la cuve de culture.

Sur sa face antérieure, au tiers de sa
hauteur, la cuve est équipée d’un systé-
me original de prélévement. Celui-ci est
constitué par une chambre que Ion
peut metlre en pression de vapeur au
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cours de Pessai, La liaison de la cham-
bre de prélévement avee Iintérienr du
fermenteur a lien &4 travers un joint
¢pais en caoutchoue siliconé, maintenu
sur ses deux faces par un disque perfo-
ré en acier inoxydable.

Le milieu de culture est préparé di-
rectement dans la cuve de fermentation.
La semence est constituée par un fla-
con de 5 litres contenant une eculture
{élanique agée de 24-30 heures.

Le contenu du flacon est fransféré
dans la cuve du fermenteur par siphon-
nage aseplique & travers I'un des « sté-
riconnecteurs », maintenu sous joint
de vapeur fluente. Pendant toute la du-
rée de la culture, le milieu est agilé &
une vilesse variant de 25 4 50 Lours par
minute. Selon les cas, on fail circuler
a la surface du milieu, ou T'on injecte
dans sa profondeur, un gaz destiné a
aider 4 I'évacuation des gaz métaboli-
ques. Un prélevement est effectué a in-
lervalles de temps réguliers, afin de
suivre I'évolution de la croissance bac-
térienne et la toxinogéncse.

Nous avions montré antérienrement
(3] que dans les conditions de culture
au laboratoire, la toxine tétanique s’ac-
cumulait en quantité variable pendant
la phase logarithmique et que Ila
concentration maxima de toxine intra-
cellulaire se trouvait atteinte peu avant
la fin de la phase logarithmique de
croissance. De plus, pendant foute la
période de croissance, on note la libé-
ration de la toxine en quantités varia-
bles dans le milieu extra-cellulaire, par-
fois a des taux négligeables. Il s'agit
done d’une toxine a localisation & la
fois extra et intracellulaire pendant la
phase logarithmique. Avee Raynaud,
Mangalo et Bizzini [46], nous avons
confirmé ce fait par le dispositif simple
de culture en sac de cellophane, avec
renouvellement du milien nutritif 4
Pextérieur du sac.

Dans nos ¢tudes en fermenteurs avec
Raynaud el Bizzini [3], la courbe de
croissance-toxinogénése a montré que
la synthése de la toxine ne s’arréte pas
avec la fin de la période de croissance
active de Pl, tetani. D’apparition tardive

dans le milieu de culture, elle n'est éga-
lement décelable dans les corps micro-
biens qu’apres un certain délai. Vers la
fin de la période de croissance, le taux
de toxine exocellulaire n’est environ que
de 0,003 & 0,009 Lf/ml, et celui de la
toxine endocellulaire de 1 a 3 Lf/ml,
puis le taux de toxine augmente de fa-
con considérable pendant la phase de
alentissement et pendant la phase sta-
lionnaire de croissance, tant dans le fil-
lrat que dans les corps microbiens.

D’autre part, si la culture est prolon-
gée jusqu'a ce que toute la toxine ait
diffus¢ dans le milieu de culture, on
constate que le taux de toxine est tou-
jours plus élevé que celui que I'on peut
extraire des corps microbiens.

L’écart existant entre le taux de toxi-
ne que I'on peut obtenir en laissant dif-
fuser la toxine dans le milieu de cultu-
re el celui que T'on peul extraire des
corps microbiens pourrait dériver de
deux causes : 1) Pune d’elles, étudiée
par Leltl, Nekvasilova, Moravee et Stej-
skal [28], implique dans un premier
temps, coincidant avec la période active
de croissance, la synthése de la loxine
sous la forme d’une « profoxine» peu
soluble, dans laquelle les « sites toxi-
ques » sont masqués. Dans un second
temps, au cours de la période d’autoly-
se principalement, la protoxine serait
aclivée en toxine soluble active par l'ac-
lion des enzymes autolytiques. Concur-
remment, au fur et & mesure que la toxi-
ne diffuse dans le milien extérieur, de
nouvelles quantités de toxine seraient
formées a Pintérieur de la cellule par
clivage autolytique des structures pro-
toxiques accumulées. Ce processus se
iraduirait pendant un certain temps
par un accroissement du taux de toxine
intracellulaire ; 2) le phénoméne sem-
ble plus complexe encore. Nous avons
observé, lors des cultures effectuées a
pH = 6,0, que la répartition de la toxi-
ne entre les corps microbiens et le mi-
lieu extérieur pouvait se présenter, vers
la fin de la période de croissance ralen-
tie sous une forme trés différente. Il n’est
pas impossible que I'éeart soit dit & une
synthése de toxine particuliérement
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intense 4 la fin de la période de crois-
sance ralentie. Cette synthése intensifice
pourrail étre en rapport avec la sporula-
tion comme Schaeller [52] et Sébald et
Schaeffer [54] I'ont indiqué pour Clos-
tridinm histolyticum.

Purification de la toxine tétanique.

L’obtention des protéines a I’état pur
est la condition préliminaire a [Pétude
de leur structure et de leurs propriétés
physiques, chimiques et biologiques.
D’autre part, pour les loxines micro-
biennes, leur obtenlion a I’état pur re-
vél une importance particuliére pour la
préparation d’anatoxines, débarrassées
des anligénes accessoires présents dans
la toxine brute. Ces anatoxines pures
pourront servir 4 [Uhyperimmunisation
des chevaux pour la production de sé-
rums, dits « sérums a une seule zone
de floculation », ne contenant comme
anticorps que l'anliloxine spécifique.
Les sérums ainsi préparés permettront
¢galement de résoudre des problémes
trés controversés relatifs a la réaction
toxine-antitoxine, ainsi que d’identifier
dans les réactions immunologiques de
précipitation en gel la ligne correspon-
dant & la toxine.

De trés nombreux travaux ont éé
consacrés 4 I'étude de la purification de
la toxine tétanique. La pluparl des ten-
tatives ont eu lieu & partir de la toxine
du filtrat de culture.

Les premiers essais de Maschmann
[31], de Schmidt et Hansen [53], puis
ceux de Velluz [60] datant de 1931,
ont ¢été basés sur des méthodes d’ad-
sorption. Les résullats ont été peu sa-
tisfaisants. Il en ful de méme des tenta-
tives de purification par ultrafiltration
de Modern et Ruff [32] en 1936. Les
travaux de Eaton et Gronau [18] consis-
tant en une précipitation acide, suivie
d’un relargage au sulfale d’ammonium,
n‘onl conduit qu’d une faible purifica-
tion. Boivin et Izard [12], par précipi-
tation & Pacide trichloracétique, n’abou-
tissent pas a4 de meilleurs résultats.

En 1945, Regamey el al. [48] appli-
quenl la chromatographie & la purifica-
lion de la toxine. Pickett et al. [39] pré-

cipitent la toxine par les sels ncutres
avant d’en effectuer I'adsorption sur les
composés cadmiques, mais 1a encore les
résultats sont décevants.

Il faul attendre les études de Pillemer
et coll. [40] s’échelonnant de 1945 &
1948, avant gue la toxine soil isolée &
Pélal cristallisé, Cette méthode, d’utili-
sation délicale, fait intervenir une série
de précipitations fractionnées par le
méthanol, dans des conditions stricle-
ment controlées de pH, forece ionique,
température et concentration en protéi-
ne. L’activité spécifique de la toxine
purifiée éfait de 66.10° DMM,/mgN et de
3500 Lf/mgN.

Largier et Joubert [25], [26], en
1956, préparent la toxine par une tech-
nique d’électrodéeantation sur 1ulti-
membrane au point isoélectrique qu'ils
associent 4 un fractionnement ultérieur
par le sulfate d’ammonium. La toxine
purifiée par ces auteurs présentait cer-
taines différences avee la toxine eristal-
lisée de Pillemer, en particulier dans
son aclivité biologique et dans quelques
caractéres physico-chimiques.

Plus récemment ont été proposées
pour la purification de la toxine du fil-
trat des techniques mettant en ceuvre
les propriétés de la chromatographie
sur résines échangeuses d’ions ou celles
de la gel-filtration.

Ces méthedes de purification sont il-
lustrées par les travaux de Marr et Pat-
terson [30] en 1960, Sheff, Perry et

55] en 19€5, qui font appel a la

Zacks |
chromatographie sur DEAE cellulose.
Salenstedt et Tirunarayanan [51] com-
binent la chromatographie et la gel-fil-
tration, alors que Robb [49] s’en tient
4 la gel-filtration.

Mais les préparations obtenues par
ces différents auleurs ne répondaient
pas aux criteres d'une protéine pure,
Paclivité spéeifique, en particulier ne
dépassant pas 2000 Lf/mgN.

Dawson et Mauritzen [15], en 1967,
ont déerit une méthode pour la purifica-
tion de la toxine du filtrat de culture
sur milieu semi-synthétique. Ces au-
teurs ont isol¢ une toxine apparemment
pure, homogéne 2 Pimmunoélectropho-
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rése, par précipitation du filtrat par le
méthanol a basse température, et chro-
matographie sur DEAE cellulose.

Un grand progrés a été réalisé dans
la voie d’approche de la purification de
la loxine tétanique, lorsque Raynaud
[43], en 1947, montra qu’il était possi-
ble d’extraire la toxine des corps micro-
biens par action des solutions hyperto-
niques. En effet, ainsi que Raynaud I'a
¢tabli, le nombre des anligénes que 'on
peut révéler dans ces extraits de toxine
est moindre que celui révélable dans les
filtrats de culture ot la toxine a diffusé.
La purification ultérieure de la toxine &
partir de l'extrait est donc rendue plus
aisée et elle conduit facilement 4 un
produit d’activité spécifique élevée.

En 1969, nous avons proposé avec
Raynaud et Bizzini [3] une technique
de purification qui conduit régulicre-
ment a une toxine d’activité spéeifique
comprise entre 3 000-3 200 Lf/mgN, ap-
plicable & la purification tant de la toxi-
ne de Pextrait qu’d celle du filtrat de
culture. Le pouvoir toxique oscille alors
chez la souris entre 1,5 et 2,0.105 DMM/
mgN, pouvanl atteindre dans quelques
cas 3.108 DMM/mgN. Enfin, en 1970,
Ryan et Holmes [50] ont utilisé 1’élec-
trophorése en gel de polyaerylamide,
comme stade ultime de la purification
de la toxine du filtrat, L’activité spéeifi-
que demeure voisine de 3 000-3 200 Lt/
mgN, et ces auteurs indiquent une acti-
vité toxique de l'ordre de 3.10%5 DMM/
mgN.

Propriétés physico-chimiques de la loxi-
ne tétanique pure.

La toxine létanique pure se présente
en solution sous forme d'un composé
légeérement rosé, trés soluble dans les
solutions salines & pH neulre ou légére-
ment alealin. Les solutions conservent
trés longtemps leur activité & 0° = 4° C.
Le taux d’azote est 15,7 =0,1 %. Le
spectre d’absorption en lumiere ultra-
violette est celul d’une protéine. A la
gel-filtration sur Sephadex G-200, Ia
toxine pure s'élue sous forme d’un pic
symétrique, pour lequel on peut calcu-
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ler un poids moléculaire de 135.000 ==
10.000.

De nombreuses recherches ont été
consacrées a I'élude de I'état moléeulai-
re de la toxine tétanique. Les premié-
res en dale sont celles de Pillemer et
coll. [40]. Ces auteurs ont rapporté une
valeur du coefficient de sédimentation
a lultra-centrifugation de 4,5 S pour la
forme toxique de leur toxine cristallisée
qu’ils eonsidérent comme la forme mo-
nomérique. Ils notérent que par conser-
vation de la toxine & 0°C, en solution
neutre isotonique, elle se transformait
partiellement en un produit atoxique,
floculant, de constante 7,0 S. Plus tard,
Largier et Joubert [26] ont confirmé les
observations de Pillemer sur une prépa-
ration de pureté supérieure. La toxine
présentait une constante de 3,95 S, cor-
respondant a4 un poids moléculaire de
68.000, alors que le toxoide formé spon-
tanément a une constante de 7,6 S cor-
respondant & un poids moléculaire de
144.500.

Pour une préparation de toxine puri-
fiée & partiv d’'un extrait de corps mi-
crobiens, nous avons observé des coef-
ficients de sédimentation de lordre de
6,0-7,15 S. Comme cette préparation
présentait par ailleurs une activité toxi-
que comparable & la toxine cristallisée
de Pillemer de constante 4,5 S5, il est
apparu probable que la toxine tétanique
put exister sous plusieurs états d’agré-
gation [45]. Plus tardivement, Dawson
et Mauritzen [15] d’une part, Murphy
et Miller [34] d’aulre part, ont rapporté
des valeurs de coefficient de sédimenta-
tion de 7,0 S et 6,4 S respectivement.
Murphy et Miller ont suggéré de consi-
dérer la forme 7 S comme représentant
le monomeére biologiquement actif. Avec
Mangalo, Bizzini et Raynaud [29], nous
avons montré que le coefficient de sédi-
mentation était le méme pour la toxine
exiraite des corps microbiens et pour
celle provenant de la filtration. Nous
avons calculé un poids moléculaire de
148.000 == 8.000.

La Composition en amino-acides de
la toxine cristallisée a été établie pour
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la premicre fois par Dunn, Camien et
Pillemer [16] en 1949, par emploi d'une
technique microbiologique. Nous I'avons
délerminé en 1964 avec Bizzini et Ray-
naud [4] sur une préparation d’activité
spécifique 2 800 Lf/mgN. En 1966, Daw-
son et Mauritzen [15] ont rapporté
une composition voisine de la n'()l‘rc
pour une préparation de méme activité
spécifique. Nous avons redéterminé, en
1970, cette composition sur une prépa-
ration de pureté plus élevée (3 200 Lf/
mgN), homogeéne dans les tests immu-
nologiques, a l'ultracentrifugation et a
Iélectrophorese en gel de polyacrylami-
de [2]. Depuis, cette composition a été
confirmée par Murphy, Plummer et
Miller [35].

La méme année, Ryan et Holmes
50] ont publié la composilion d'une
toxine qui est d'une activité toxique 1¢é-
gerement plus élevée que la notre. Leurs
résullats différent de eceux qui ont été
¢tablis par nous, en particulier par I’ab-
sence de fryptophane.

D’aulre part, nous avons établi I’exis-
tence dans la toxine létanique d’un rési-
du unique d’amino-acide N-lerminal :
la leucine.

Alors que Murphy, Plummer et Mil-
ler [35] échouaient dans leur mise en
¢vidence d’un résidu d’amino-acide N-
terminal, Holmes et Ryan [50] ont trou-
vé la glycine. Ces différences pourraient
éire dues & une synthése de loxine dif-
férente suivant la souche,

En 1960, nous avons montré avec
Raynaud et Bizzini [45] que la toxine
lélanique pouvait exister sous plusieurs
¢tats d’agrégation. Ces observations ont
¢té confirmées récemment par Dawson
et Mauritzen [15], et par Murphy et
Miller [34].

On pouvail invoquer pour la forma-
Lion de ces agrégals la création de ponts
disulfure par oxydation des groupe-
ments sulfhydryles situés sur des molé-
cules différentes. Une premitre étude en
1964 [4] complétée en 1970 [2] nous a
permis d’établir dans la toxine tétani-
que la présence de 6 groupements sulf-
hydryle libres et de 2 ponts disuifure.

Murphy, Plummer et Miller ont sug-
géré, en 1970, que la toxine tétanique
existail sous forme d’une chaine poly-
peplidique unique [35]. Dans une série
de travaux que nous poursuivons de-
puis 1968 avee Bizzini et Raynaud [6],
nous avons pu établir Pexistence de
sous-unités dans la ftoxine tétanique.
Dans les conditions expérimentales uti-
lisées pour la purification, la toxine se-
rait isolée sous forme d’'un dimére, d’un
poids moléeculaire voisin de 140.000,
Dans certaines circonstances, il est pos-
sible de révéler chacune des unités mo-
nomériques dans le dimére, d’un poids
moléeulaire voisin de 70.000. La réduc-
tion de la toxine par le g-mercaptoétha-
nol, en présence de guanidine 6M, per-
met de révéler la présence de deux sous-
unités dans chaque unité monomérique.
Ces sous-unités sont de taille différente
et présentent une forte tendance a la ré-
association, méme dans des conditions
¢minemment dissociantes.

L’idéal dans un ltravail de détermina-
tion de structure, c’est de pouvoir iso-
ler des mutants de la souche sauvage
capable de ne synthétiser qu’'une por-
lion de la molécule. Uchida, Pappen-
heimer et Harper [58] en 1972, dans un
travail trés élégant sur la toxine diphté-
rique, ont isolé de tels mutants qui
synthétisent des portions de la moléeu-
le enticre inactives ou douées d’une ac-
Livité partielle. 11 est possible de recons-
liluer la molécule originale A partir de
ces fragments incomplets.

En 1972, Bizzini, Turpin et Raynaud
[7] ont montré que la nitration de la
toxine tétanique spécifiquement sur les
résidus tyrosine s’accompagnait trés ra-
pidement de la perte de la toxicité. Lors-
que le nombre de résidus tyrosine nitrés
est suffisant, on observe concurrems-
ment une dissociation de la moléeule.
Ces auteurs ont également montré qu'il
clait possible de discriminer, par nitra-
lion controlée, 3 groupes de détermi-
nants antigéniques sur la molécule de
loxine,

Nous avons étudié avec Bizzini et
Raynaud [56] la réaction toxine-anti-
toxine. Nous avons établi que les sé-
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rums équins antitétaniques n’étaient
avides que pour aufant qu’ils avaient
¢16 obtenus chez des chevaux possédant
une immunité de base. D’autre part,
nous avons confirmé que la réaction
toxine-antitoxine n’était univoque qu’a
la condition que la réaction se déroule,
soil en présence de toxine pure, soit en
présence de I'antitoxine obtenue par im-
munisation des animaux a 1'aide de
toxine pure.

Nous avons fait I’étude de la réaction
loxine-antitoxine, comparativement, a
I’aide d’antisérums oblenus chez diver-
ses autres espéees animales [57].

ANATOXINE TETANIQUE

Le Tétanos ayant un caractére acci-
dentel et étant une infection non épidé-
mique, pendant lrés longlemps la séro-
thérapie a été préférée i Panatoxithéra-
pie, & 'exception de quelques tentatives
de vaccinalion comme celles de Eisler
et Loewenslein [19] en 1915, ou celles
de Vallée et Bazy [59] en 1917. Cepen-
dant, la séroprophylaxie conftre une
protection inférieure & celle induile par
'immunisation active. Dés 1937, d’An-
lona [14], s’appuyant sur les résultals
d’expérience chez I'animal, établit que
I'anatoxine télanique, procure une pro-
tection totale contre I'intoxication Léta-
nique, le sérum antitétanique ne la réa-
lisant que de facon incompléte et
irrégulicre. Une vaste enquéte menée
en Angleterre par le Comité anglais
contre le Tétanos a abouti chez 'hom-
me aux méme conclusions.

La supériorité de PI'immunité active
semble devoir étre atfribuée &4 un état
que Ramon et Zoeller [42] ont appelé
« réactivité spécifique acquise » et d’An-
tona [14] «immunité potentielle ». Au
moment de la stimulation antigénique,
cet ¢tat favoriserait une production ra-
pide et intensive d’anticorps.

La généralisation de la vaccination
anti-tétanique rend aujourd’hui trés dé-
sirable une meilleure connaissance des
propriétés physico-chimiques et biolo-

giques des anatoxines. D’autre part,
Pobtention de produits purifiés est
souhaitable dans le but de réduire I'inei-
dence des « phénomenes d’escorte d’or-
dre allergique » chez les vaccinés. En
1959, avec Raynaud, Relyveld et Manga-
lo [44], nous avons préconisé dans cel-
te perspective la préparation de T'ana-
toxine tétanique par détoxication par le
formol de toxines d'un degré ¢élevé de
pureté.

Détoxication.

La toxine létanique pure est trans-
formée rapidement en anatoxine, dans
les conditions que nous avons précisées
avec Raynaud, Relyveld et Mangalo
[44] et, Bizzini et Raynaud [3]. Elle
est détoxifiée & un pH de 8,2 4 37° par
une faible quantité de formol égale a
2 ug par Lf, L’action du formol est im-
médiate. Déjh une minute aprés son
addition, on décéle une nette diminu-
tion de la toxicité. La détoxication se
poursuil ensuite en deux phases : dans
la premiére qui dure 7 a 24 heures, la
toxicité¢ diminue de facon exponentielle
en fonction du temps, jusqu’a une va-
leur tres faible, mais non nulle. La toxi-
cilé résiduelle disparait dans une 2° pha-
se, suivant un processus frés lent. A la
54° heure, il ne subsiste plus que des
traces d’activité toxique. La détoxica-
tion est compléte en 5 jours, mais I'étu-
vage &4 37" est poursuivi pendant 15
jours par mesure de sécurité.

Réversion.

Pour I'anatoxine diphtérique, il a été
parfois observé une réactivation de cel-
le-ci, lorsqu’elle était dialysée coutre
un tampon a 0°. L’irréversibilité de la
réaction a été obtenue lorsque la détoxi-
cation était effectuée en présence de la
lysine. Pour la toxine tétanique, 'appli-
cation de divers tests de réversion n’a
pas permis de mettre en évidence une
lelle réactivation.

Processus de la détoxication.

Murphy et Miller [34] ont établi que
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la détoxieation de la toxine pure par le
formol s’accompagnait de Papparition
d’une anatoxine 7 S (correspondant a la
toxine 7 S utilisée) et de formes poiymé-
riques, soit trés agrégées (110 S), ou
moins agrégées (10 S) par rapport a la
forme native 7 S. La polymérisation
est favorisée par des concentrations
élevées en protéine et en formol.
Lorsque Panatoxine esl préparée par
action du formol sur le filtral brut de
culture, les processus semblent devoir
étre beaucoup plus complexes. Blass,
Bizzini et Raynaud [9, 10, 11] ont étu-
dié le mécanisme de la détoxication des
loxines protéiques. Ils ont montré que,
par action du formol, il y avait forma-
tion de composés nouveaux prenant
naissance par liaison de résidus d’ami-
no-acides de I'enchainement polypepti-
dique par des ponts méthyléniques, sur-

EE=NCHON (EH = COOH

tout enlre la lysine et la Llyrosine. La
baisse d’environ 30 % des groupes ami-
nés libres associés a la détoxication a
¢été montrée par Eaton [17] dans le cas
de la toxine diphtérique. Blass, Bizzini
et Raynaud ont confirmé ces résultats
par emploi de la méthode au 2-4-dinitro-
phénol. Fraenkel-Conrat et al. ont dis-
cuté les mécanismes possibles de ces
réactions qui ont fait 'objet d’'une revue
générale (Blass [8]). Blass, Bizzini et
Raynaud [9], [10], [11] ont démontré
la réalité de I'une des réactions invo-
quées par lisolement du dérivé corres-
pondant. La réaction conduit & I'établis-
sement d’un pont méthylénique entre le
groupe ¢-NH, de la lysine et le carbone
en position ortho par rapport au grou-
pement phénol de la tyrosine. Le dérivé
formé correspond donc a « tyrosine-
CH,-lysine » :

Lysine
7\

NH-CH,- (CHj) 3—%H—c00H7
NHo

HC NHp
HC
CH, g
b
Tyrosine pont méthylénique

Ces dérivés sont connus en chimie
organique sous le nom de « Dérivés
Mannich », Ils résistent & Ihydrolyse
acide et ils peuvent, par conséquent,
étre mis en évidence dans les produils
d’hydrolyse acide des anatoxines, mais
doivent étre absents des produits d’hy-
drolyse acide des Loxines correspondan-
tes. Bizzini, Blass, Turpin et Ray-
naud [2] ont montré que la composi-
tion en amino-acides de I’anatoxine Lé-
ltanique présentait une baisse dans les
laux de certains amino-acides par com-
paraison avee la composition de la toxi-
ne. La baisse esl surtout significative
pour la lysine et la tyrosine. On peut
expliquer ces déficits en amino-acides
dans l'anatoxine par la formation de

« dérivés Mannich ». Quatre composés,
au moins, ont pu étre reconnus [2], 'un
d’eux est le composé Tyr-CH,Lys. Un
autre dérivé est représenté par Lys-CH,-
Tyr-CHp-Lys. Lorsque la détoxication
est effectuée en présence de lysine li-
bre, on constate son incorporation dans
I'anatoxine. Ces observations montrent
que la détoxication de filtrats bruts ri-
ches en amino-acides libres peut condui-
re & des anatoxines relativement hélé-
rogénes, el a Ilincorporation dans la
molécule de toxine d’amino-acides du mi-
lieu par formation de ponts méthyléni-
ques entre résidus d’amino-acides appar-
tenant a la méme moléeule protéique.
La création de ponts méthyléniques
intermoléculaires se manifestant par
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apparition de polymeéres, si elle n’est
pas indispensable a la déloxication, in-
troduit une cause supplémenlaire d’hé-
lérogénéiteé.

D’autre part, lorsqu’on ajoute du for-
mol & un filtrat brul de eulture, une ré-
aclion de ce type peut conduire a la
formation d’agrégals « arlificiels » en-
tre la toxine pure et d’autres proléines
présentes dans le milieu, soil sous for-
me préexistante (milieux complexes),
soil apres libération dans le milieu par
le germe, comme I'a suggéré Niel-
sen [37].

Hétérogénéité.,

La formation d’agrégals entre molé-
cules de loxine et d’autres protéines
présentes dans le milieu a été démon-
trée par Raynaud, Bizzini et Turpin 2
I'aide des techniques isotopiques [47].
Les mémes auteurs ont montré que l'on
aboutissait & une population molécu-
laire hétérogéne ol le dérivé détoxiqué
(anatoxine proprement dite) se présen-
le sous divers élats d’agrégation qui
dépend principalement du degré de pu-
reté de la loxine utilisée pour la détoxi-
cation. En particulier, il y a cu peu de
formation d’agrégats lourds lorsque la
détoxication porte sur la toxine pure
et sur la toxine brute, alors qu’ils sont
présents en quantité relativement élevée
quand elle porte sur la toxine semi-pu-
rifiée. Les formes oligomériques sont
présentes en proportions variables dans
les trois cas. Il est possible d’isoler en

forte proportion une anatoxine tétani-
que 7 S d’activité spécifique élevée, qui,
tout en élant dépourvue de toxicité, est
fortement immunogéne el trés voisine
dans ses propri¢tés moléeulaires de la
loxine pure.

Pouvoir immunogéne.

Le pouvoir immunogéne d’anatoxines
létaniques de divers degrés de pureté
et de polymérisation a été rapportée par
Bizzini, Turpin et Raynaud [1], aprés
un slimulus primaire, & I'état fluide ou
4 Télat adsorbé.

[l a été montré que le pouvoir immu-
nogéne croissait parallélement avec le
degré de pureté des préparations d’ana-
loxines. D’autre part, tant a I'état flui-
de qu'a I'étal adsorbé, la forme mono-
mérique 7 S a révélé le pouvoir immu-
nogéne le plus fort.

Pouvoir allergisant.

Fanet, Turpin, Henoeq, Bizzini, Rely-
veld et Raynaud [21], [22] ont étudié
le pouvoir sensibilisant de Panatoxine
tétanique chez des sujets immuns ayant
présenté une réaction de type allergique
lors d’une inhalation massive d’aérosols
de toxine. Les tests cutanés n’ont pas
laissé apparaitre de réaction avee I’ana-
loxine purifiée. Il semble donc bien que
la sensibilisation ait été induite par les
impuretés présentes dans ces dernicres
préparations et non par 'anatoxine pro-
prement dite.
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Cérémonie de vemise des prix et médailles

30 septembre 1972

I - Distinctions exceptionnelles

La Grande Médaille Annuelle de la Société d’Encouragement est décernée & M. le Pro-
fesseur André Leroy, pour son ceuvre scientifique s’étendant de la produc-
tion laitiére et de la production de viande a I'élevage et a I'alimentation du
bétail, ainsi que son aclivité dans l'organisation, en France, du controle lai-
tier el beurrier, sur rapport de M. le Vétérinaire Général biologiste Georges
Guillot, au nom du Comité d’Agriculture.

La Grande Médaille Michel Perret est décernée a la Société FErisor, pour son aclivité
dans I'étude el la réalisalion d’appareils de mesures radio-électriques et élec-
troniques, activité qui lui a permis de jouer un réle de premier plan dans
'équipement des laboratoires, des services d’exploitation et des établissements
industriels francais, sur rapport de M. Bernard Decaux, Membre de I'Institut,
au nom du Comité des Arts Physiques.

La médaille Louis Pineau est décernée a M. Philippe RExavLT, pour ses travaux de
physico-chimie appliquée, qui se sont révélés particuliérement efficaces pour
tout ce qui touche les techniques francaises du pétrole, sur rapporl de M. le
Professeur Paul Laffitte, Membre de I'Institut, au nom du Comité des Arts
Chimiques.

Une médaille Oppenheim est décernée & M. Pierre-Jacques Duport, pour ses travaux
@’hydrodynamique el leurs nombreuses applications, sur rapport de M. Paul
Bergeron, au nom du Comité des Arts Mécaniques.

Une médaille Oppenheim est décernée a M. Guy WEBER, inventeur et réalisaleur,
notamment d’'un théodolite de poursuite des satellites francais, sur rapport
de M. Louis Carri¢re, au nom du Comilé des Arts Economiques.

La Grande Médaille des Activités d’Enseignement est décernée :

— au titre du Comité des Arts Physiques, & M. Jean Rosg, pour I'organi-
sation et la présentation d’expériences, de conférences et de manifestations
didactiques diverses au Palais de la Découverte, sur rapport de M. Boris
Vodar, au nom du Comité des Arts Physiques ;

— au titre du Comité des Arts Economiques, & M. Raymond FISCHESSER,
pour I'ceuvre accomplie par lui comme Directeur de 'Ecole Nationale Supé-
rieure des Mines de Paris, sur rapport de M. Jean Majorelle, au nom du
Comité des Arts Economiques.
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IT - Médailles d’Or

Une Médaille d’Or est décernée A M. Jean IGOLEN, pour ses nombreuses recherches et,
notamment, pour la part importante qu’il a prise dans la synthése de I'acide
Iysergique, sur rapport de M. Jacques Tréfouél, Membhre de I'Institut, au nom
du Comité des Arts Chimiques.

Une Médaille &’Or est décernée i la Société LavuTRETTE, pour la réalisation de disposi-
tifs de filtration qui fonl P'objet d’une réussite technique el d’une expansion
industriclle remarquable, sur rapport de M. Raymond Brun, au nom du
Comité des Arts Mécaniques.

Une Médaille d’Or est déeernée a M. René GrRaNDGEORGES, pour son role & la Compagnie
de Saint-Gobain oit il ful promoteur de recherches en méme temps qu'un
grand animateur industriel, sur rapport de M. Jean-Jacques Trillal, Membre
de PInstitut, au nom du Comité des Arts Physiques.

Une Médaille d’Or est décernée a M. Louis ANDRAL, pour son role dans la lutte destinée
4 enrayer 'enzootie sur le lerriloire national, sur rapport de M. Vayssiére, au
nom du Comité d’Agriculture.

Une Médaille &'Or est décernée & M. Hubert RoUSSELIER, pour les services rendus par
lui dans le domaine de I'expansion économique nationale, sur rapport du
regrelté M. André Grandpierre, Membre de I'Institut, au nom du Comité des
Arts Economiques.

IIT - Prix o Médmlles spéciaux

La Médaille de la Conférence Carrion est décernée 4 M. André Turpin, pour sa Confé-
rence sur les acquisitions récentes dans le domaine de la toxine et de Pana-
toxine tétaniques, sur proposition de M. le Président Jacques Tréfouél, Mem-
bre de I'Instituf, an nom du Comité des Arts Chimiques.

La Médaille Menier est décernée a MM. DaMeL et Varraup, pour leur ouvrage sur
I'’hygiéne et la sécurité dans la grande industrie chimique organique, sur rap-
port de M. le Professeur Paul Chovin, au nom dun Comité des Arts Chimiques.

La Médaille Fauler est décernée 4 M. Paul ArBauDp, pour ses lravaux sur les cuirs et
les peaux, sur rapport de M. Jean Brocart, au nom du Comité des Arts
Chimiques.

La Médaille Giffard est décernée a M. Etienne Facg, pour le dessin de luyére d’éjection

qu’il a proposé pour I'avion « Concorde », formule neuve dont I'intérét a été

officiellement reconnu, sur rapport de M. I'Ingénieur Général Raymond

Marchal, au nom du Comité des Arts Mécaniques.
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La Médaille Massion est décernée i M. Guy Bourcoix, pour le dispositif de freinage
électronique réalisé pour le compte de la firme Ducellier-Bendix-Air Equipe-
ment, sur rapport de M. Bézier, au nom du Comité des Arts Mécaniques.

La Médaille Farcot est décernée 2 M. Thoai-Sum Luv, pour le remarquable ensemble
de 6 mémoires qu'il a présenté & PAT.M.A. concernant la méeanique des
fluides appliquée & la résolulion des probleémes intéressant les constructeurs
navals et aéronautiques, sur rapport de M. I'Ingénievr Général Henri de Lei-
ris, au nom du Comité des Arts Mécaniques.

Le Prix Letort est décerné & M. Jean Lomsanrp, pour les solutions apportées 4 de nom-
breux problémes intéressant Pindusirie frangaise sous son impulsion par le
Centre d’Etudes et de Recherches de la Machine-Outil (C.E.R.M.0.), sur rap-
port de M. Bézier, au nom du Comité des Arls Mécaniques.

La Médaille Richard est décernée 4 M. Gilles CHABERT, pour la maitrise avee laquelle
il a traité les problemes les plus délicats dans la technique des engrenages, sur
rapport de M. Paul Rapin, au nom du Comité des Arts Mécaniques.

Le Prix Galitzine est décerné & M. Pierre ConyES, pour 'ensemble de sa carriére
scientifique, sur rapport de M. René Lucas, Membre de I'Institut, au nom du
Comité des Arts Physiques.

La Médaille Bourdon est décernée & M. Francis DENNERY, pour ses travaux de thermo-
dynamique, sur rapport de M. Boris Vodar, au nom du Comité des Arts
Physiques.

Le Prix Melsens est décerné 4 M. Jean Bessox, pour ses travaux concernant la mesure
du temps et ses réalisations d’¢lectronique, qui onl eu des applications frés
précieuses en matiére d’aéronautique et d'engins divers, sur rapport de
M. Bernard Decaux, Membre de llInstitut, au nom du Comilé des Arts
Physiques.

Le Prix Parmentier est décerné & M, Jean FLECKINGER, pour ses travaux de pomologie
scientifique, sur rapporl de M. Pierre Desaymard, au nom du Comité
d’Agriculture.

La Médaille Aimé Girard est décernée & M. Jean ANGRAND, pour son rdle dans le main-
tien 4 un niveau élevé des techniques agricoles francaises, sur rapport de
Paul Vayssiére, au nom du Comité d’Agriculture.

La Médaille Jollivet est décernée & M. Michel Franzi, pour ses (ravaux, études et
publications portant sur de vastes domaines dans la technologie des produits
végétaux, sur rapport de M. Paul Vayssiere, au nom du Comité d’Agriculture.

Le Prix Carré est décerné, & litre posthume, & M, Jacques MaBILE pour son actlivité
téconde au C.E.A., sur rapport de M. Jean Majorelle, au nom du Comité des
Arls Economiques.

La Médaille Armengaud esl décernée a M. Lionel StoLeru, pour son action et son
enseignement d’économie scientifique moderne, sur rapport de M. Majorelle,
au nom du Comité des Arls Economiques.

La Médaille Roy est décernée 4 M. Jean Aupisert, pour son role comme Président de la
Société d’économie mixte des mines de fer « MIFERMA », sur rapport de
M. André Grandpierre, Membre de I'Institut, au nom du Comité des Arts
Economiques.

La Médaille Toussaint est décernée 2 M. Robert Vaport, pour son role ¢éminent dans la
réalisation de la canalisation de la Moselle, sur rapport de M. André
Grandpierre, Membre de I'Institut, au nom du Comité des Arts Economiques.

Le Prix Fourcade est décerné a M. Jean MANNIER, qui accomplit 48 années au service
de la Société Ugine-Kuhlmann.
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IV. - Médailles de Vermeil

Une Médaille de Vermeil est décernée & M. André GaLvin, pour les succes obtenus, sous
sa direction, par I'Usine de La Chambre de la Société des dérivés de I'acéty-
léne pour les solvanls acéloniques et aminés, sur rapport de M. Jean Brocart,
au nom du Comilé des Arts Chimiques.

Une Médaille de Vermeil est décernée & M. Maurice DEFONTAINE, pour les perfection-
nements réalisés dans la production & I'Usine de Chauny de la Société Rhone-
Progil, sur rapport de M. le Professecur Paul Laffitte, Membre de I'Institut, au
nom du Comité des Arls Chimiques.

Une Médaille de Vermeil est décernée & M. Jean TaRDIEU DE MALEISSYE, pour ses
recherches, en particulier, sur la pyrolyse des hydrocarbures saturés et insa-
turés, sur rapport de M. le Professeur Paul Laffitte, Membre de I'Institut, au
nom du Comité des Arts Chimiques.

Une Médaille de Vermeil est décernée & M. Claude Mouxn10s, pour la compélence avec
laquelle il remplit ses fonetions au service de Iélectricité dun Laboratoire
Central de la Préfecture de Police, sur rapport de M. le Professeur Paul
Chovin, au nom du Comité des Arts Chimiques.

Une Médaille de Vermeil est décernée & M. Pierre VIALARET, pour ses travaux de chimie
métallurgique, sur rapport de M. le Professeur Georges Chaudron, Membre de
Plnstitut, au nom du Comité des Arts Chimiques.

Une Médaille de Vermeil est décernée a4 M, Louis MAGUET, pour ses recherches concer-
nant les processus de rupture en service el le diagnostic de leur genése, sur
rapport de M. I'Ingénieur Général Henri de Leiris, au nom du Comité des Arts
Mécaniques.

Une Médaille de Vermeil est décernée & M. Daniel BERNARD, pour les éminents services
rendus par lui & la recherche induslrielle, sur rapport de M. Jean-Jacques Tril-
lat, Membre de I'Institut, au nom du Comité des Arts Physiques.

Un

o

Médaille de Vermeil est décernée 4 la S.O.R.E.M., pour ses études et ses réalisa-
tions de monocristaux, sur rapport de M. Boris Vodar, au nom du Comité des
Arts Physiques.

Une Médaille de Vermeil est décernée a4 M. Michel DEsPrEZ, pour le suceés au double

point de vue scientifique et industriel des recherches effectuées, sous son

impulsion, au sein de la Société Florimond-Desprez, sur rapport de M. Jacques

Baratte, au nom du Comité d’Agriculture.

Une Médaille de Vermeil est décernée & M. Daniel Caxs, pour les recherches et les réa-
lisations accomplies, grice a lui, & la S.E.C.OBR.A, sur rapport de M. Pierre
Desaymard, au nom du Comité d’Agriculture.

Une Médaille de Vermeil est décernée & M. Henri PLET, pour la mise au point de métho-
des améliorant la produclion betteraviére, sur rapport de M. Jacques Baratte,
au nom du Comité d’Agriculture.

Une Médaille de Vermeil est décernée 4 M. Jean VENTATOU, qui a eu notamment la res-
ponsabilité de la conception et de la réalisation de la raffineric de Vernon, sur
rapport de M. Jean Majorelle, au nom du Comité des Arls licont)miqucs.
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Une Médaille de Vermeil est décernée & M. GLoseT, ancien Directeur de la Raffinerie de
Dunkerque, sur rapport de M. Jean Majorelle, au nom du Comité des Arts Eco-
nomiques.

Une Médaille de Vermeil est décernée a M. René Le PAraNTHOEN pour le role qu'il a
joué dans les réalisations iechniques de la Société « La Cellophane » sur rap-
porl de M. Louis Carriére, au nom du Comité des Arts Economiques.

V. - Médailles d’Argent

Une Médaille d’Argent est décernée a4 M. Etienne Boxser, pour les nombreuses contri-
butions qu’il a apportées aux techniques de I'industrie péiroliére, sur rapport
de M. Jean Brocarl, au nom du Comilé des Arts Chimiques.

Une Médaille d’Argent est décernée & M. Michel Favart, pour les qualités de chercheur
et la conscience qu’il apporte aux travaux qu'il poursuit au serviee de salu-
brité du Laboratoire Central de la Préfecture de Police, sur rapport de M. le
Professeur Paul Chovin, au nom du Comité des Arts Chimiques.

Une Médaille d’Argent est décernée & M. Gaston CHAMONTIN, pour son role dans I'orga-
nisation des approvisionnements & I'Usine de Saint-Fons de la Société Péchi-
ney-Saint-Gobain, sur rapport de M. le Professeur Paul Laffitte, Membre de
IInstitut, au nom du Comité des Arts Chimiques.

Une Médaille &’ Argent est décernée & M. Marieno VaLERO, pour son role dans les activi-
tés de formation professionnelle & I'Usine de Saint-Auban de la Société Péchi-
ney-Saint-Gobain, sur rapport de M. le Professeur Paul Laffitte, Membre de
I'Institut, au nom du Comité des Arts Chimiques.

Une Médaille d’Argent est décernée & M, Michel CorxEeT, pour ses recherches sur les
divers aspects du probléme de ’hydrogéne dans le fer, sur rapport de M. le
Professeur Georges Chaudron, Membre de P'Institut, au nom du Comité des
Arts Chimiques.

Une Médaille d’Argent est décernée & M. Jean-Louis DiLrarp, pour ses recherches sur
la diffusion de I’hydrogéne dans le fer et les alliages fer-carbone, sur rapport
de M. le Professeur Georges Chaudron, Membre de I'Institut, an nom du
Comité des Arts Chimiques.

Une Médaille d’Argent est décernée &4 M"* Hélene Massior, pour son role précieux aux
services bibliographiques du Centre d’Etudes de Chimie-métallurgique de
Vitry, sur rapport de M. le Professeur Georges Chaudron, Membre de P'Insti-
tut, au nom du Comilté des Arts Chimiques.

Une Médaille d’Argent est décernée & M. Paul MoLLARD pour ses recherches et ses réa-
lisations variées, aux applications nombreuses, au sein de la Société Ugine-
Kuhlmann, sur rapport de M. Jean Brocart, au nom du Comité des Arts
Chimiques.

Une Médaille d’Argent est décernée a M. Jean-Louis DELRIEUX, pour ses études au Labo-
ratoire de recherches de la Compagnie Electro-Réfractaire, sur rapport de
M. Jean-Jacques Trillat, Membre de I'Institut, au nom du Comité des Arts
Physiques.
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Une Médaille d’Argent est décernée & M"™ Léa TERTIAN, pour ses travaux, notam-
ment & la Compagnie Péchiney et au Laboratoire des rayons X du CN.R.S,
sur rapport de M. Jean-Jacques Trillal, Membre de Tlnstitut, au nom du
Comité des Arts Physiques.

Une Médaille d’Argent est décernée & M. Gabriel BaLLu, pour ses réalisations diverses
notamment en matiére de mécanisalion, sur rapport de M. Jacques Baralte, au
nom du Comité d’Agriculture.

Une Médaille d’Argent est décernée 4 M. Jean MotiLoN, pour Pensemble de ses travaux
dans le domaine des fongicides el des bactéricides, sur rapport de M. Jean
Lhoste, au nom du Comité d’Agriculture.

VI - Médailles de Bronze

Une Médaille de Bronze est décernée 4 M. Louis BETIN, pour ses services & I'Usine
de Ribécourt de la Société Péchiney-Saint-Gobain, sur rapport de M. le Profes-
seur Paul Laffitte, Membre de P'Institul, au nom du Comilé des Arts Chimi-
ques.

Une Médaille de Bronze est décernée a M. Pierre Vinaw, pour ses services a I'Usine de
Toulouse de la Société Péchiney-Saint-Gobain, sur rappori de M. le Professeur
Paul Laffitte, Membre de I'Institut, au nom du Comité des Arts Chimiques.

Une Médaille de Bronze est décernée & M. Camille CHANTEPIE, pour ses services techni-
ques & I'Usine de La Rochelle de la Société Péchiney-Saint-Gobain, sur rapport
de M. le Professeur Paul Laffitle, Membre de 'Institul, au nom du Comité des
Arts Chimiques.

Une Méduaille de Bronze est décernée a M. Joseph LAURENT, pour sa coopéralion aux Lra-
vaux du Laboratoire des Hautes-Pressions du C.N.R.S., sur rapport de M. Boris
Vodar, au nom du Comité des Arts Physiques.
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