Moteurs moléculaires biologiques et matiere active

Le sujet comprend 47 pages numérotées de 1 a 47.

AVERTISSEMENT
Certaines questions de ce sujet nécessitent I’étude de documents, de code Python, ou consistent

en des questions de modélisation. Compte-tenu de I'investissement nécessaire pour répondre
a ces dernieres, elles seront valorisées en conséquence.

Un formulaire est disponible en annexe de ce sujet, page 33.

Dans un texte visionnaire, Aristote cherche a définir ce qui caractérise et distingue la nature — matiére vivante — de
la matiére inerte. Il pressent I’existence d’un principe du mouvement : ” De fout ce que nous venons de dire, il résulte
que la nature, dans son sens primitif et fondamental, c’est 'essence des étres qui ont, en eux-mémes et en tant que tels, le
principe de leur mouvement. La matiere, en effet, ne prend le nom de nature que parce qu’elle est susceptible de recevoir en
elle ce principe; et le devenir et la croissance, que parce que ce sont des mouvements procédant de ce principe. La nature, en ce
sens, est le principe du mouvement des étres naturels, immanent en quelque sorte, soit en puissance, soit en acte.” (Aristote,
Métaphysique, Livre V). Richard Feynman envisage, dans les années 1950, 1'existence de moteurs a 1’échelle de la
molécule, qui pourraient avoir des mouvements directionnels et extraire du travail dans un environnement soumis
au bruit thermique, en analogie avec une roue a crochet. Les moteurs moléculaires ont, par la suite, été découverts
par A.F. Huxley et H.E. Huxley en 1954. En biologie, ils sont omniprésents a toutes les échelles : dans la traduction
de l'information codée dans le génome, dans le transport de vésicules dans les cellules, dans "application de forces
dans les muscles, ou encore dans le changement de formes des tissus et des organes pendant le développement des
embryons.

Extrait de Reflets de la Physique, n°42, Janvier 2014

a) b)

Exemples de mouvement a 1’échelle microscopique. a) Bactérie a flagelles Helicobacter pylori; b) Spermato-
zoides humains; c) Réseau de ciles sur 1’épitélium de la trachée pulmonaire. Source : Wikimedia Commons.

L’objet de ce probleme est I’étude des mécanismes de déplacements spontanés de molécules na-
nométriques appelées moteurs moléculaires puis les mécanismes d’autopropulsion dans le cas de par-
ticules colloidales synthétiques. Ce probléme est divisé en quatre parties largement indépendantes,
abordant les thématiques suivantes :
¢ la dynamique d"une particule dans un fluide.
¢ le mouvement brownien de particules dans un fluide. Une partie de I'étude sera numérique et algo-
rithmique.

e les moteurs browniens, particules browniennes dont le mouvement est directionnel. Un dossier
scientifique rassemble des documents exposant des expériences de recherche récentes, permettant ainsi de
comprendre le mécanisme de fonctionnement d’un moteur moléculaire intracellulaire : la kinésine.
e les particules de Janus comme modele simple de particules synthétiques autopropulsées.
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I. Frottements fluides et régime de Stokes

L'objet de cette partie est 'étude de la dynamique d’une particule dans un fluide visqueux, y
compris en régime turbulent. L'analyse d"une expérience simple sera effectuée, complétée par une
approche numérique afin d’évaluer la validité et la pertinence du modeéle utilsé.

A. Dynamique d’une particule dans un fluide visqueux

a) b) Z
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Fig. 1. a) Dynamique d’une particule de forme quelconque dans un fluide de masse volumique pg et de vis-

cosité dynamique . b) Dispositif expérimental simple pour étudier la dynamique d'une particule sphérique

dans un fluide visqueux. La particule est lachée en t = t; a l'altitude z = zj sans vitesse initiale. A I'aide d"un
dispositif adapté, on repere les instants de passage en z; et z; notés respectivement t; et tp.

On considére une particule de volume V, constituée d’'un matériau uniforme de masse volumique
p, immergée dans un fluide de masse volumique ps et de viscosité dynamique 7. Cette particule est
soumise a la force de pesanteur (champ de pesanteur local ) et a la poussée d’Archimede notée IT.
Dans la direction du déplacement, on définit S,,, la surface apparente sous laquelle un observateur
verrait la particule. Dans un premier temps, on s’intéresse au cas général d"une particule de forme
quelconque, se déplacant a une vitesse ¥ dans le référentiel ot le fluide est au repos. Dans la limite
des faibles nombres de Reynolds, la force de frottement fluide s’écrit

F¢(9) = —K7,
ot K est un facteur géométrique. On munit I'espace d’un systéme de coordonnées cartésiennes, d'un
repere d’origine O et de vecteurs de base directe (L_[x, iy, ﬁz) tels que if, désigne ’axe ascendant local,
ie. § = —gii; avec ¢ > 0 l'intensité locale du champ de pesanteur. La particule, de coordonnées
(x(t),y(t),z(t)), est lachée a I'instant = fj sans vitesse initiale
3(tg) = 0.
On introduit la grandeur scalaire v(t) telle que 7 = —v(t)ii.

Q1. Quelle est I'interprétation physique du nombre de Reynolds Re, associé a 1’écoulement d"un
fluide?

Réponse. Nombre de Reynolds :

lo(7-9)a] vw
Re ~ —pp—ti— ~ —,
|7 AT v
avec v = 1 la viscosité cinématique. Le nombre de Reynolds est le rapport en ordre de grandeur
du terme convectif sur le terme visqueux.
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Q2. Enoncer le théoreme d’Archimede et expliciter I'expression de la poussée d’Archimeéde I
dans le cas d'une particule de masse volumique p et de volume V, immergée dans un fluide de
masse volumique py.

Réponse. Tout corps plongé dans un fluide recoit de la part de ce fluide une poussée verticale
ascendante égale a I'opposé du poids du volume de fluide déplacé. Ainsi, pour un volume de
fluide déplacé V' de masse volumique pg, on a

1= —pVg = pVgil |

Q3. Ftablir I'équation différentielle vérifiée par v(t).

Réponse. Principe fondamental de la dynamique appliqué a la particule

d’oti, en explicitant les forces,
dov
—Vpa = —Vpg + Vpsg + Kijo.

D’otu I’équation différentielle vérifiée par v(t)

do Ky p—ps

Q4. Etablir I'expression d"un temps caractéristique du mouvement que 1’on notera 7, ainsi que la
vitesse limite vy, définie selon

N tgrfoo o(t).

Réponse. Par analyse dimensionnelle, on obtient immédiatement le temps caractéristique
%4
4
Ky

Pour t — +09, la vitesse atteint sa valeur stationnaire v,,, et

lim — =0,
t%uJPoo dt

telle que I'’équation du mouvement devienne pour t — +o0

Olim _ P~ Pf
T o <
D’ot le résultat
P — Pf Vg
Olim = Tg = - ¥
1 5 8 =l—r g,
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Q5. Etablir 'expression de v(t) en fonction de vy, T, t et to.

Réponse. En introduisant les grandeurs 7 et vy, I’équation est sous la forme canonique

dv v Uy

dat "t ot
de solution générale
u(t) = Ae™7 + vy,
o A € R est une constante d’intégration déterminée par les conditions initiales, a savoir ici
v(ty) = 0 soit Ae— 2 + Uy = 0. D’ot le résultat

t—tg

0(t) = Uy <1 — e_T> .

Désormais, on se restreint au cas d'une particule sphérique lisse. Le coefficient géométrique K de
la force de frottement fluide dans la limite des faibles nombres de Reynolds prend alors la valeur
suivante (loi de Stokes)

K =6nR,

ol R est le rayon de la particule. Dans le cas d’'un nombre de Reynolds quelconque, la force de
frottement fluide exercée sur la particule se déplagant a la vitesse ¥ dans la direction if (avec ||ii|| = 1)
prend la forme générale suivante

- 1 .
Fe=— Epfvzsappcx (Re)i,

ott Cy(Re) est le coefficient de trainée, fonction du nombre de Reynolds de 1’écoulement et de la géo-
métrie de 1'objet, y compris son état de surface. Pour éviter toute ambigiiité par la suite, on définit le
nombre de Reynolds par le diametre de la sphére selon

_ 20R  2p¢uR

==

Re

ou v = 1/ pg est la viscosité cinématique du fluide. Le coefficient de trainée d"une sphére lisse peut
étre mesuré expérimentalement, et son évolution en fonction du nombre de Reynolds est représenté
Fig. 2. On note un "décrochage" soudain pour Re> 2 - 10°. Des modélisations de la fonction Cy(Re)
ont été proposées afin d’obtenir une expression analytique de la dépendance en Re du coefficient de
trainée C, d’une sphere lisse. Ainsi, on peut modéliser ce dernier selon 1’équation suivante

5 () 5
C?od (Re) — Cl?minaire(Re) + 2, 6 % 5,0 = + 0’ 411 X % ) + 0/ 25 % 1 lOéRe ,
1+ (%) 1+ (sl i

ou Ciminaire(Re) est le coefficient de trainée dans le régime laminaire. Un calcul numérique représenté
Fig. 3 permet de comparer les coefficients C, obtenus dans le cadre d’un modele laminaire et de la
modélisation précédente.

Q6. Quelle est la dimension du coefficient de trainée (justifier) ?

Réponse. Le terme 2002 a la dimension d’une ression, S
2Pf
dimension.

.p €st une surface donc C,(Re) est sans
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Fig. 2. Mesures expérimentales du coefficient de trainée C, d’une sphére lisse en fonction du nombre de Rey-
nolds Re=2p¢vR /7. Extrait de Sphere Drag and Heat Transfer, Scientific Reports 5, 12304 (2015).
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Fig. 3. Calcul numérique des coefficients de trainée dans I'approximation d’un écoulement laminaire (traits
pointillés) et dans le cadre du modeéle proposé (traits continus). Les données expérimentales de la Fig. 2 ont été
rajoutées en transparence.
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Q7. Etablir 'expression de C™™(Re) pour une particule sphérique lisse en régime laminaire
(Rek 1).

Réponse. En régime laminaire, on a

=

1
Ff = —6mnRoii = —EprQSappr(Re)ﬁ.

Par identification, on obtient immédiatement

24
Cx(Re) - Rie .

Q8. Etablir 'expression de la vitesse limite vy;,, dans le cas du régime laminaire. Dans la suite, on
notera Vg, cette vitesse limite.

Réponse. On a

V
Vim = (0 — pf) Kf;

avecici K = 67tRetV = %7‘(1@, d’ot le résultat

2
‘/Stokes = (P _Pf) 9;0;R2 -

Q9. Fig. 2, & quel régime d’écoulement correspond la région Re € [5-10%10°] ? Comment se
comporte la vitesse limite v}, dans ce régime?

Réponse.
Pour Re € [5-10%,10°], le régime d’écoulement est turbulent a couche limite laminaire.
Dans ce régime, le coefficient de trainé est approximativement constant, indépendant du
nombre de Reynolds. Ainsi, la vitesse limite ne dépend plus de Re et donc de la viscosité mais
seulement de cette valeur de C, approximativement constante. Ainsi, une mesure de vitesse li-
mite ne permet pas de remonter a la valeur de viscosité.

Q10. Que se passe-t-il au niveau de I’écoulement pour Re> 2 - 10°?

Réponse. Pour Re> 5-10°, on est dans un régime de crise de trainée. La couche limite devient
turbulente. La couche limite turbulente décolle plus tard que la couche limite laminaire et donc la
trainée est réduite par rapport au cas de la couche limite laminaire. On a un sillage super-critique.

La réponse a la question Q11. nécessite d’y consacrer un temps suffisant, et donc sera valorisée
en conséquence. La qualité de 1a démarche proposée et son explication seront évaluées autant que
le résultat final.

Q11. Proposer une méthode graphique exploitant la courbe de la Fig. 2 pour estimer la vitesse
limite d’une bille de rayon R connu. Appliquer cette méthode dans le cas de billes sphériques de
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rayons R; = 3mm, R, = 7,5mm et R3 = 10 mm. Ces billes sont en acier (0. = 7800 kg—m73) et
chutent dans du glycérol pur a 20°C (7 ~ 1,49Pa-s; p; = 1260kg-m~2). On utilisera le document
réponse accompagnant ce sujet ainsi que le formulaire.

Réponse. En régime établi, la force de trainée L. .. doit compenser la force de dérive Lione =
I+ P
F trainée + F dérive — O'
Donc 1 A
2 2 2 12 3
|| Fesince || = || Faerive || = Epfv R*Cy = (p — pf) g”R 8-

Or, on peut relier la vitesse limite v au nombre de Reynolds selon
n
vR = —Re.
20f

On obtient alors )
ReC, = 2 <p - 1> ST R = ar®.
3 \py ]

=A

En prenant le logarithme, on obtient alors

log Cy =log A +3log R —2logRe|,

avec A =~ 8,59 (donnée dans le formulaire du sujet).

On peut déterminer la valeur du couple (Re, Cy) de I’écoulement autour de la bille en super-
posant la courbe log Cy = f(logRe) et la courbe log Cy = log A + 31log R — 21og Re pour chaque
rayon R considéré.

Ensuite, a partir de la définition du nombre de Reynolds, on obtient la vitesse limite

Vi = zzgpre ~ (0,59m - s_l)lmeRe.
Pour Ry = 3mm, log A +3logR ~ 1,02.

Graphiquement, on obtient Re ~ 0,4 et C, ~ 56, d’ot1 v, = 0, 08m-s~ L.
Pour Ry = 7,5mm, log A 4+ 3logR ~ 2,21.

Graphiquement, on obtient Re ~ 5 et C, ~ 6, d’ot1 vy,, = O, 4m-s~ 1.
Pour R3 = 10mm, log A + 3log R ~ 2,58.

Graphiquement, on obtient Re ~ 10 et C, ~ 4, d’ott v, = O, 6m-s 1.
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Remarque : dans la méthode graphique, la poussée d’Archimede n’a pas été négligée donc on
trouve des valeurs légerement différentes des résultats numériques de la Fig. 4. Si I'on néglige la
poussée d’Archimede, alors il faut utiliser la droite d’équation log C = log B 4 3log R — 2log Re,
ot1 la constante B est donnée dans le formulaire de 1’énoncé.

B. Détermination expérimentale d'un coefficient de viscosité dynamique

On se propose de déterminer la viscosité d'un fluide a ’aide d"un dispositif expérimental simple,
représenté schématiquement Fig. 1. Une particule sphérique en acier, de rayon R, est lachée sans
vitesse initiale a l'instant ty et a l’altitude zo dans un récipient cylindrique rempli de glycérol pur a
20°C. La particule est lachée au centre du cylindre, ce dernier ayant un rayon Rcyl > R; onnégligera
ainsi les effets de recirculation de fluide sur les parois. On note # la viscosité dynamique du glycérol,
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et p¢ sa masse volumique. Le récipient cylindrique est muni de deux repéres en z; et z. A 'aide d'un
dispositif adapté, on repere les instants t; et t, de passage de la particule en z; et z; a I'aide d'un
chronomeétre, mais ce dernier ne permet d’obtenir que 'information sur la quantité At = t, — t;. La

distance Az = z1 — 25 est connue. On note V,,., = %.

Q12. Expliquer comment une telle expérience permet de remonter a la viscosité. On prendra soin
d’expliciter les hypotheses émises et de discuter leur validité.

Réponse. On émet les hypotheses suivantes

— l’écoulement est laminaire (Re< 1);

— conséquence immédiate, on suppose que la vitesse limite a pour valeur Vies = (0 — pf) %RZ

— on suppose que la vitesse limite est atteinte en z = z;.

Pour étre en régime laminaire, il faut des vitesses "faibles" pour avoir un nombre de Reynolds
faible devant 1. En pratique, des billes de petites tailles permettront d’avoir une vitesse faible.
Cette hypothése sera confirmée a posteriori par I’estimation du nombre de Reynolds.

Une fois la vitesse limite mesurée, il est possible d’estimer la valeur de # a partir de I'expres-

sion de Vg €t en supposant

Az
Vmes = E = VStokes~

Cette valeur permet de calculer le temps caractéristique .
Pour vérifier la validité de la derniere hypothese, il suffit de vérifier en ordre de grandeur que
TVitores < |20 — 21| pour s’assurer qu’en z = z; la vitesse limite est atteinte.

Q13. Estimer un ordre de grandeur de l’erreur commise si I'on suppose négligeable la poussée
d’Archimede. Cette hypothese est-elle légitime selon vous?

Réponse.
Le terme correctif est en %f ~ 16%. Le terme correctif sera a comparer a l'incertitude de me-

sure pour pouvoir conclure quant a sa prise en compte ou non. La prise en compte de la poussée

d’Archimede revient a remplacer g par p;# g donc se fait tres facilement. Si I’'on néglige cette cor-
rection, I'erreur commise est a priori importante ou comparable aux incertitudes expérimentales
typiques d’un tel dispositif.

En effet, pour une bille de Imm de diameétre, on estime Vs ~ 4mm/s. Pour Az ~ 30cm, on
estime At ~ 75s. Avec une incertitude de 1’ordre de la seconde quant au repérage des instants #;
et tp, 'incertitude sur At est de I'ordre de 3s typiquement, soit une incertitude relative de mesure
sur At de environ 4%. Il n’est pas légitime de négliger la poussée d”Archimede.

Tenant compte de Vsipes R2, une bille de 2mm de diameétre correspondra a Vsies ~ 16mm/s
soit At ~ 19s et une incertitude relative de 1'ordre de 16%. Alors pour des billes de 2mm, la
poussée d”Archimede n’est toujours pas négligeable, comparable a I’erreur expérimentale.

Si l'incertitude de la mesure était nettement supérieure a 12%, il conviendrait de s’interroger
quant a la pertinence du protocole expérimental utilisé.

En paralléle de cette expérience, on utilise une approche numérique afin d’évaluer la pertinence
des hypotheses formulées, et d’en déduire une méthodologie expérimentale. Pour cela, on considere
un calcul numérique dont on trouvera le code écrit en Python 3.5 en annexe de ce sujet, page 44. Le
résultat de ce code est représenté Fig. 4.

Q14. Si les hypotheses de la question Q12. sont vérifiées, quelle doit-étre la dépendance de la
quantité V,../ R? avec le rayon R de la bille utilisée ?
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Réponse. Silabille est telle que le régime d’écoulement est laminaire, et que le régime permanent
est atteint, alors la quantité évaluée par I'expérimentateur doit prendre la valeur

Vmes _ - 273

Donc cette quantité ne doit pas dépendre du rayon de la bille R.

La réponse a la question Q15. nécessite d’y consacrer un temps suffisant, et donc sera valorisée
en conséquence.

Q15. Expliquer le plus succinctement possible le principe du code proposé page 44.

Réponse.

— Le code Python proposé définit en préambule deux fonctions nommées V1im_exp_1 et
Vlim_exp_2.

— La fonction V1im_exp_1 résoud numériquement 1'équation différentiel du mouvement
avec une force décrite dans la limite des régimes laminaires, via le module scipy. integrate
Cette fonction calcule la valeur moyenne de la vitesse pour z > Z;;,, ot Zx est un para-
metre d’entrée. A t = 0, la vitesse est initialisée a v = 0 et z(t = 0) = 0.

Ainsi, par rapport a la situation expérimental, cette fonction calcule la vitesse moyenne
mesurée pour tg = 0,29 = 0, 21 = Zyux/2 et zo = Zy0x dans la limite ot1 I’écoulement est
supposé laminaire.

— La fonction V1im_exp_2 est identique a la fonction V1im_exp_1 mais résoud l'équation
différentielle en utilisant 'expression générale de la force de frottement fluide dans la
cadre du modéle proposé pour le coefficient de trainée.

Ainsi, par rapport a la situation expérimental, cette fonction calcule la vitesse moyenne
mesurée pour tg = 0,z9 = 0, 21 = Zyax/2 et 20 = Zyux dans le cas général.

— Ligne 64, une liste de valeur de rayons r est initialisée, pour une étude allant de r = 250um
ar = 10mm.

— Pour chaque valeur de r, la boucle lignes 70 a 75 calcule la vitesse moyenne V1_1 entre z;
et zp si le fluide était en écoulement laminaire, et V1_2 dans le cas général.

— A partir de la vitesse calculée dans le modele le plus élaboré, le nombre de Reynolds est
calculé (ligne 75).

— Une fois le calcul effectué, les résultats sont représentés graphiquement (lignes 77 & 99).

Q16. Pourquoi, ligne 46 du code, le parametre v0 est-il affecté a la valeur 1e-9 et non 0?

Réponse. Pour éviter les problemes numériques a l'intégration avec des termes en 1/v.

Le dispositif expérimental est utilisé avec deux solutions de glycérol. La premiere est du glycérol
pur, issu d’une bouteille récemment ouverte. La deuxiéme est une solution conservée dans un réci-
pient ouvert a 'air libre depuis un certain temps. Suite a I’absorption d’eau atmosphérique au cours
du temps, cette solution est un mélange glycérol-eau de fraction massique en glycérol x inconnue.
Pour chaque solution, la vitesse de la bille est mesurée (notée V,..) en fonction du rayon R de la bille
utilisée. L'expérimentateur trace graphiquement la quantité V,.../ R?, représenté Fig. 5. Le rayon des
billes utilisées est mesuré au pied a coulisse avec une incertitude au centieme de millimetre, mais
I’expérimentateur a choisi de ne pas en tenir compte dans le calcul de I'incertitude de V,,.,/ R
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Q17. Pourquoi les incertitudes de la quantité V,../ R? augmentent avec le rayon R de la bille
utilisée?

Réponse. Sile rayon de la bille augmente, la vitesse limite également. L'incertitude sur le repé-
rage des instants t; et f, est indépendant de la vitesse mesurée. Donc plus le rayon de la bille
augmente, plus la durée mesurée At est faible a incertitude constante. Donc 'incertitude relative
sur la mesure de V,../R? augmente.

Q18. Discuter de la validité du modele utilisé en Q12. Dans chacun des deux cas proposés, a partir
des données obtenues, discuter de la possibilité d’estimer ou non une valeur de viscosité dynamique
1 (sans calculer explicitement cette derniere).

Réponse. Dans le cas du glycérol pur, les points expérimentaux semblent, dans la limite des
incertitudes expérimentales, ne pas avoir de dépendance en le rayon de bille R. Donc les données
expérimentales sont compatibles avec le modéle proposé. On peut alors calculer une valeur de
1. Une fois cette valeur obtenue, il convient de calculer le nombre de Reynolds et la durée du
régime transitoire pour valider la valeur obtenue.

Dans le cas de la solution glycérol-eau, on observe une chute de la quantité V,.../ R?, indiquant
que les hypotheses de Q12 ne sont pas vérifiées pour R > Imm. On peut supposer ces hypotheses
vérifiées pour R < Imm, et en déduire une valeur de viscosité dynamique 7. Une fois cette valeur
obtenue, il convient de calculer le nombre de Reynolds et la durée du régime transitoire pour
valider la valeur obtenue.

Q19. A partir des courbes de la Fig. 5 et des données du formulaire, donner une estimation gros-
siere la fraction massique en glycérol de la solution glycérol-eau.

Réponse. On a % I %, donc a partir des courbes expérimentales on a #yycemor/ Ngiycerotean =

47500/9600 =~ 5. Or, gyt = 1,49 Pa-s, s0it gycemoreas =~ 0,3 Pa-s. D'aprés le tableau de valeur
du formulaire, on estime la fraction massique de glycérol a 91%-92%.
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Fig. 4. Résultat du calcul numérique correspondant au code Python 3.5 situé page 44. Les parametres expéri-
mentaux utilisés correspondent a du glycérol pur a 20°C, et une distance Az = 40cm.

On se restreint dans la suite au cas du glycérol pur a 20°C, et une distance de mesure Az = 40cm.
On dispose d’un ensemble de billes en acier de rayons allant de R = 0,25mm a R = 3,5mm. La durée
At est mesurée avec un chronometre, déclenché a la main par simple observation a 1’ceil de la bille lors
de son passage devant des marques en z; et z,. Afin de répondre a la question suivante, le candidat
s’appuiera sur des considérations expérimentales et les résultats numériques de la Fig. 4. Contraire-
ment a I'expérimentateur, on tiendra compte de 1’incertitude associée a la mesure du rayon de la
bille R.

La réponse a la question Q20. nécessite d’y consacrer un temps suffisant, et donc sera valorisée
en conséquence. La qualité de l1a démarche proposée et son explication seront évaluées autant que
le résultat final.

Q20. Dans le cas ot1 'on utilise quune seule bille pour les mesures, donc une seule valeur de rayon
R, montrer qu’il existe une valeur de R optimale, notée R,;,, permettant de minimiser les incertitudes
sur la valeur de 7 obtenue. Estimer la valeur numérique de R,,, dans le cas considéré.

12/47



Cilvedzal pur (2000 Cilycdrod=eau (2000

118650 - - - : = . . CHBG -
LOSEH] | i = = . ‘ -
[ ! 25000 .
L00o | i '
= [ { [ = .
i T TS TR, ! [ [ .
g : T | L | E aooea
—— | —
S
E Ba0| [ = ' :
", ’ y
= aso0)| | £, 35000 '
= :-: . l
BOOE| + '
30000 i
(R 1]
TEHL 1]
0.0 s 1.0 a5 2.0 1% 0 oo [ ] 1.3 2.0 2.3 kX

R (mm} B (mm)

Fig. 5. Résultats expérimentaux pour du glycérol pur et une solution glycérol-eau (a 20°C). Pour chaque bille
de rayon R, la vitesse mesurée V., permet de calculer la quantitée V,/ R?, représentée en fonction du rayon
de la bille R. Les incertitudes expérimentales sont représentées graphiquement par des barres d’erreurs corres-
pondant a un intervalle de confiance a 95%, ¢’est-a-dire a deux sigmas. L’expérimentateur n’a pas tenu compte
des incertitudes sur le rayon de la bille R dans son calcul de barres d’erreurs.

Réponse. Avec un pied a coulisse au dixieme, 'incertitude sur le diametre est de 1’ordre de 10um,
soit une incertitude de I'ordre de 5um sur le rayon. Dans le cas le plus défavorable (R = 250um),
cela correspond a une incertitude relative de 2%. Mais le rayon R intervient a la fois dans le
temps At et dans le calcul de # une fois la vitesse mesurée. Il n’est pas possible de conclure a
partir uniquement de l'incertitude relative JR/R. Il faut procéder a une analyse plus poussée de

la dépendance en R de I'incertitude sur la viscosité dynamique d7.
On suppose que I’écoulement et laminaire, et que le régime permanent est atteint pour 1"écou-
lement. On a alors 5
= (0~ ) §R2

soit, en tenant compte de V,.., = Az/At

= (0= g gAtRz

Soit 017, 6(At) et OR les incertitudes respectivement sur 7, At et R, on a

- () 6y

Or,
Az R? 1
At = = Azi—
VStokec VStokes
Or, V e, estindépendant de R dans la limite ot les hypotheses de Q12 sont vérifiées. Par lecture
graphique, a partir de la Fig. 5, on a
R? 1
x = ~ ~10"*m-s.

‘/Stokes 9600m_1 : S_l

- () (20 ()
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Les incertitudes d(At) et IR sont indépendantes de R donc il faut maximiser la fonction

o = (220 28

x2

La dérivée sera nulle pour

(5(At)>2x3 _ R s 5 0Ra

« x3 5(At)’

d’ot1 la valeur de rayon R,,;, minimisant I'incertitude sur la mesure de la viscosité dynamique

. (\6%))1/3 |

Application numérique : pour R = 5ym (un demi centiéme), 6(At) ~ 300ms, on obtient
R = 1,3mm.

Ainsi, l'incertitude sur la mesure de vitesse sera faible pour une bille de faible diameétre, mais
I'incertitude sur la mesure du diametre va impacter l'incertitude sur la viscosité au final. Il faut
donc des billes avec un diametre de 1'ordre de 1,3mm pour optimiser l'incertitude de mesure
sur le parametre d’intérét (la viscosité). D’apres la modélisation numérique Fig. 4, le nombre de
Reynolds est inférieur a 10! donc le régime est bien laminaire, est la mesure est bien effectuée
une fois la vitesse limite atteinte.
Alors, pour R = R,,,, on obtient I'incertitude relative sur la mesure de viscosité 77 avec un tel
dispositif
5l ~ 1%.
U
Il est en théorie possible d’atteindre de trés bonnes précisions de mesure avec ce dispositif. Il
convient de vérifier alors s’il ne faut pas tenir compte d’effets négligés aupparavant (recirculation
de fluide, bulle d’air accrochée a la bille, effets de parallaxe, etc...).

Les effets de recirculation de fluide liés au rayon fini Ry du récipient sont négligés d’apres
I’énoncé : Rey1 > R.Lacorrection associée esten 2, 1 %yl (Ct. Hydrodynamique physique - 3e édition
- de Etienne Guyon, Jean-Pierre Hulin et Luc Petit (EDP Sciences)).

Pour R < 3 mm et Rcyl ~ 15 c¢m, le terme correctif est inférieur a 4.2%. Si on considere les
incertitudes expérimentales de la Fig. 5, les incertitudes associées a la mesure expérimentale sont
supérieures a 5% pour R > 2.

Pour R < 2 mm et Rcyl ~ 10 cm, le terme correctif est inférieur a 4.2%.

Pour le rayon optimal, R = 1,3 mm, l'incertitude relative de mesure est estimée a 2%, et le
terme correctif associé aux recirculations est de 2,1%. Dans ce cas (Rcyl ~ 10 cm), il conviendrait
de corriger l'erreur systématique associée, non négligeable comparée a l'incertitude statistique
de mesure (mais cet effet était négligé par hypothese de 1'énoncé).

C. Régime de Stokes

L’approximation du régime de Stokes consiste a se placer dans le cadre de deux hypotheéses : 1)
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étre dans un régime de vitesses tel que 1’écoulement autour de la particule soit laminaire (faibles
nombres de Reynolds) et 2) que le temps T du régime transitoire de la particule soit faible devant les
autres temps caractéristiques associés a sa dynamique, de maniere a négliger le terme inertiel dans
I'équation du mouvement. Si ces hypotheses sont vérifiées, on obtient I'équation du mouvement dite
équation de Stokes selon

Fe(3)+ Y FE =0,
i

ott {F;} désigne I'ensemble des forces extérieures s’appliquant a la particule (autre que les forces de
frottement), et F¢(¥) la résultante des forces de frottements fluides.

Une bactérie nageante comme Escherichia coli posséde un mouvement erratique, composé de dé-
placements en ligne droite suivis de brusques changements de direction (run-and-tumble dynamics).
Escherichia coli est un organisme unicellulaire de 1ym de diametre et 3um de long, muni de flagelles
de quelques ym de long. Les vitesses atteintes par Escherichia coli sont typiquement de 20um-s~!.
Le cytoplasme cellulaire possede une densité proche de 1’eau. Les forces de frottements fluides aux-
quelles est soumise cette bactérie sont supposées étre de type fluide visqueux en régime laminaire,
telles que ff(ﬁ) = —90 ol y est le coefficient de frottement fluide.

Des mesures expérimentales ont per-
mis de déterminer le coefficient de frot-
tement fluide oy d’une bactérie Escherichia
coli (Swimming efficiency of bacterium Es-
cherichia coli Proc. Natl. Acad. Sci. USA,
103(37), 13712-13717 (2006)), pour obtenir

Ye.con = (1,48 £0,04) x 107N -s-m~L.

La propulsion est assurée par le mouve-
ment de rotation des flagelles de la bactérie.
La source d’énergie de ce mouvement pro-
vient de ’hydrolyse de molécules d’adéno-
sine triphosphate (ATP), d’enthalpie libre
de réaction A,G° ~ 30,5 kJ-mol~!. L’ATP
peut étre régénéré a partir d’adénosine di-
phosphate (ADP) au moyen de l'énergie
libérée par I'oxydation de glucides ou de

Fig. 6. Image d’une bactérie Escherichia coli au micro- lipides a travers un ensemblet de proces-

scope électronique. Extrait de https://www.scienced sus appelé respiration cellulaire. Environ

aily.com/releases/2016/04/160419183923.htm. 30 molécules d’ATP peuvent étre produites
pour chaque molécule de glucose oxydée.

Q21. Estimer l'ordre de grandeur de la durée du régime transitoire de la vitesse de micro-objets
sphériques (rayon R de I'ordre de quelques ym) dans un fluide aux caractéristiques proches de 1'eau.
En déduire, en justifiant, que 'on peut se placer dans l'approximation du régime de Stokes pour
I'étude de la dynamique de tels objets, aux vitesses typiques de l'ordre de 20 ym-s~_.

Réponse. Re < 1 on est en régime laminaire. Le temps associé au régime transitoire issu du
terme inertiel est de l'ordre de

40R?> 4 x10°x9-10712

‘ 9 9 x 103

~ 4pus.

Avec des vitesses de I'ordre de 10ym-s~!, une particule se déplace de l'ordre de 0.4A pendant

7. Le mouvement transitoire est donc completement négligeable, et on peut négliger le terme
inertiel.
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Q22. Discuter de I'importance relative entre la poussée d’Archimede et le poids d"une bactérie.
Quelle approximation peut-on faire?

Réponse. La masse volumique du cytoplasme est proche de la masse volumique du fluide en-
vironnant. Dans le régime de Stokes, la force de dérive de pesanteur est approximativement
compensée par la poussée d”Archimede. On a donc P + 11~ 0

Q23. Estimer I'ordre de grandeur de la force de propulsion ., et la puissance minimale produite
Prin par la cellule pour assurer son mouvement.

Réponse. F,,, ~ 0,3pN soit une puissance minimale de P, ~ 5,9 x 10" 18 wW.

Q24. Estimer 1'ordre de grandeur de la consommation d’ATP dans une bactérie pour assurer sa
propulsion, ainsi que la correspondance en molécules de glucose.

Réponse.

Dans le cytoplasme, la température et la pression sont régulées par le milieu environnant qui
joue le role de thermostat, et donc les transformations sont a T et P constants. Le bon potentiel
thermodynamique est donc I’enthalpie libre G et la variation d’enthalpie correspond au travail
maximum récupérable lors d'une transformation. On considere le systeme { kinésine + ATP }.
Alors on peut estimer que lors de I'’hydrolyse d"une molécule d’ATP, la variation d’enthalpie
libre du systeme, et donc le travail récupérable maximal, est de l'ordre de A,GY.

AG® ~ 30,5 kJ/mol ~ 5-10-2° J/molécule. Pour une puissance de 5,9 x 107'® W, on ob-
tient un taux de consommation d’ATP minimum de 118 molécules par secondes soit environ 4
molécules de glucose par seconde.
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II. Dynamique brownienne

Une petite particule, immergée dans un liquide, a un mouvement erratique, désordonné, associé
aux chocs entre la particule et les molécules de fluide environnant. Le mouvement résultant est ap-
pelé mouvement brownien, découvert en 1827 par le botaniste Brown lors de I'observation de grains de
pollen de Clarkia pulchella au microscope. L'objet de cette partie est d’étudier la modélisation micro-
scopique du mouvement brownien et son implémentation numérique.

A. Equation de Langevin

On considere une particule de masse m, repérée par son vecteur position 7. Plongée dans un
fluide, cette derniére est soumise a une force de frottement fluide de la forme

F f(Z_f) = —’)/Z_f,
ol ¥ est la vitesse de la particule et -y est le coefficient de frottements fluides. On suppose que 1’en-
semble des forces conservatives auxquelles la particule est soumise sont décrites par ’énergie poten-
tielle U(7, t). Les collisions avec les particules du fluide induisent un mouvement aléatoire, on parle
de mouvement brownien. Ce mouvement est décrit formellement par l'introduction d"une force aléa-

toire dite force de Langevin Fy(t). Cette force est un bruit blanc gaussien, entierement décrite par sa
valeur moyenne et sa variance selon

<ﬁL(t)> =0, vt,

(FLi(t)Frj(t)) =Té&0(t—+t), V(tt), V(i,j) € {xy,2z}? (1)

ot Fy;(t) est la composante i du vecteur Fi(t), (X) désigne la valeur moyenne statistique de la
grandeur X, J;; est le symbole de Kronecker, §(t) est la distribution de Dirac par rapport a la variable
t et I une constante. On note T = m/7 le temps caractéristique du mouvement. On introduit le
coefficient de transport D a partir de la fonction de corrélation en vitesse selon

D— % / () - 5(0))d

On admet la relation d’Einstein, reliant le coefficient de transport D a la température T et au coef-
ficient de frottements fluides y selon
’YD = kB T,

ol kg est la constante de Boltzmann.

Q25. Quelle est la signification physique de I'équation (1) ? Pourquoi parle-t-on de bruit blanc?

Réponse. Chaque composante de la force de Langevin est décorrélée des autres, et la valeur de
chaque composante est décorrélée dans le temps. On parle de bruit blanc, car c’est un processus
stochastique dont le spectre est "blanc" dans 'espace réciproque, c’est-a-dire d’intensité spectrale
indépendante de la fréquence.

Q26. Etablir 'équation du mouvement de la particule.

Réponse.
dz L o= -
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Q27. En l'absence de forces extérieures (U(7, t) =Cte), montrer que dans la limite ot t > T

COURE

Pour cela, on pourra utiliser les résultats du formulaire proposé en annexe de ce sujet.

Réponse. On integre I'équation du mouvement pour obtenir la vitesse
_ I N AP Ny
d(t) =doe T+ — | Fp(t)e dt/,
m.Jo
avec T = m/7. D’oui la relaxation de la vitesse moyenne
(B) = Goe /.

Variance de la vitesse

() = (1) - (30 = 2% (1- 27y — 2T

Q28. En déduire, en justifiant, la relation I' = 2kgTy.

Réponse. Equipartition de 1’énergie

3T 3ksT
2m2 om

—m(7?) = ngT = (7)) =

d’ott
T = 2kpTH.

Q29. Montrer que

Réponse.

(7) = </Ot O(u1)duy /Ot o(uz du2> / / up))duidus.

En prenant la dérivée, on obtient

S =2 [ (9 5w)du

Invariance dans le temps, indépendant de 'origine des temps

&) =2 [ (50) -8y
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Q30. Etablir le comportement asymptotique de <72> pour t > T, en fonction de D et t. Commenter
ce résultat.

Réponse. Immédiat
() ~ 6Dt.

On retrouve bien le résultat "classique" d'un processus diffusif, ot la distance caractéristique du
probléme varie en Vt.

B. Ftude numérique de I’équation de Langevin

Dans cette partie, on cherche a simuler numériquement le mouvement d’une particule brow-
nienne libre. En annexe de ce sujet, page 46, est établie une convention de symbolique algorithmique
pour implémenter cette étude numérique. A titre d’exemple, un algorithme simple, noté A1, est pré-
senté page 47. On se place dans le cas 1D et on cherche a simuler numériquement 1’équation du

mouvement suivante
N T
ae = Vg T

Le temps ¢ est discrétisé en un ensemble d’instants {t;}, 7 € [1, N] selon
t = iAt,
avec At le pas temporel, et la position x; associée selon
x; = x(t =1t).

On cherche a établir 1'équivalent numérique de la force de Langevin. On dispose pour cela d'une
fonction numérique w consistant en un générateur de nombre aléatoire gaussien de valeur moyenne
nulle et de variance unité

(wi) =0, (wiwj) = d.

Q31. Etablir I'expression numérique des variables x; = (%)t t et ¥; = (izt?)t t en fonction de

1

X, Xi_1, Xi_n et At.

Réponse.
BTNl oy g M2 ¥ Xi
At l At?

Q32. Montrer que I'équivalent numérique de la force de Langevin Fy, est
[2kpT
FL = At ,YZUZ'.

Réponse. On a la force de Langevin qui est caractérisée par

(F(t)) =0 et (F(t)FL(t)) =To(t—t).

En intégrant sur la variable t/, on obtient

/]R (FL(t)F (¢))dt =T.
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On cherche un processus aléatoire gaussien discret X; = aw; équivalent numérique de F;. On a
bien (X;) = 0 et
r :/ (FL(t)FL(t))dt =) (XiX;)At.
R

]
Or
<X1Xj> = 062<w1'w]'> = 0(2(51']'.

On en déduit la relation T = a2Af soit

ae Ll
OV AE

Par ailleurs, il a été vu que I' = 2kgT7y, d’ot le résultat

2kB T’)’

X =
! At

w;.

Q33. En déduire I'expression de x; en fonction de x;_1, x;_» et w;.

Réponse.
x‘_2+%x, 1 VZTy 1 s
[ At i—1 At Xi—2 At wi,
1+ 4 1+ 4 mo (144
_m
avec T = T

Remarque : la méthode numérique proposée ici est une méthode a base de différences finies
simple, qui n’est pas la plus efficiente du point de vue numérique. L'intégration numérique des
équations différentielles stochastiques nécessite des outils mathématiques avancés, tels que les
tribus (ou o-algebres), les martingales et la formule d’It6. La résolution numérique d’un processus
stochastique est en général non triviale (P. E. Kloeden et E. Platen, Numerical Solution of Stochastic
Differential Equations (Springer, Heidelberg, 1999). L'approche simplifiée décrite ici est issue de
Simulation of a Brownian particle in an optical trap American Journal of Physics 81, 224 (2013).

Q34. Montrer qu’en choisissant At de maniere pertinente, la résolution numérique est simplifiée

comme suit
xX; = x;_1 + V2DAtw;.

Réponse. On se place dans le régime ot le terme inertiel de 1’équation du mouvement est né-
gligeable. Pour étre dans ce régime entre deux impulsions de la force de Langevin, il faut que
At > 1. Alors, I'équation du mouvement devient

1 2k TAt
x(t) = ;FL(t), soit numériquement x; = x;_1 + 4/ B,), w;.

Or, D = kBTT, d’ot1 le résultat.

On peut retrouver directement cette expression a partir du résultat de la question précédente

At 3/2
dans la limite ott & >> 1, en prenant garde de faire apparaitre ( f}ﬁ dans le terme associé a la
T

force de Langevin.

20/47


https://aapt.scitation.org/doi/10.1119/1.4772632

Q35. Du point de vue numérique, quel intérét a-t-on a choisir un tel pas temporel? Quelle(s)
contrainte(s) cela impose-t-il ?

Réponse. A pas temporel donné, I’approximation ne permet pas de raccourcir le temps de calcul.
Cependant, le calcul par différence fini est plus précis lorsqu’il s’agit d’une différence d’ordre 1
avec approximation, plutdt qu'une différence d’ordre 2 sans approximation. Ainsi, la tolérance
sur le pas temporel At est plus importante et 'on peut en choisir un plus grand et donc par
conséquence réduire le temps de calcul.

La contrepartie est que toute la dynamique rapide n’est plus accessible mais le mouvement
"moyen" est conservé. Pour une étude sur un temps long devant le temps d’amortissement iner-
tiel, le calcul de la position n’est pas impacté par I’absence du terme inertiel ("bruit" supplémen-
taire). En revanche, pour les dynamiques rapides, il faut faire le calcul sans approximation.

Dans la suite, on se place dans cette approximation des régimes diffusifs ot x; = x;_1 + V2D Atw;.

Q36. Expliquer brievement quelle situation physique permet de simuler 1’algorithme Al (situé
page 47) par le calcul du couple de variables {t, X}.

Réponse. Cet algorithme permet de simuler une particule brownienne a 1D avec un coefficient
de diffusion D.

On considere désormais que cette particule browienne est soumise a une force extérieure dépen-
dante du temps F(x, t).

Q37. Modifier I'algorigramme A1 afin de proposer un algorithme permettant de calculer la po-
sition X d'une particule apres avoir diffusé pendant un temps ¢, en présence d'une force extérieure
F(x,t) supposée connue.

Réponse.

Pararetres
Wi généraleur Bléatoire paussien de variance unibée
0% pas temparal
O coefficient de diffusion, yooefficient de friction
N momibre &'ibdrations
F{x,t} force &n » & l'instant t

Hy=il, =i, i=]

v |
=k sart 208w 1+ FUE, L8 JART)
lag™ =it
1=i+1
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III. Moteur brownien

Dans une cellule eurkaryote, les moteurs moléculaires permettent le transport de protéines et
'organisation de la dynamique intracellulaire. Un de ces moteurs est la kinésine, se déplagant sur les
microtubules, éléments de base du cytosquelette cellulaire.

A. Etude expérimentale d'un moteur moléculaire intracellulaire : 1a kinésine

Dans cette section, on se propose
d’étudier les résultats expérimentaux
qui ont été obtenus en laboratoire de re-
cherche pour comprendre le mécanisme
de fonctionnement d’un moteur molécu-
laire intracellulaire comme la kinésine.
Pour cela, un dossier scientifique, situé
page 35, est constitué de 6 documents
présentant des expériences permettant
de suivre le mouvement d'une molé- 3
cule de kinésine unique lors de son dé- Iff: ry; B o
S\

: — —
oaoaoan
placement le long d"un microtubule. On S :

considere que le déplacement le long du !
I

microtubule est un mouvement a une di-
mension de coordonnée x (voir Fig. 7).
Pour pouvoir répondre aux questions
de cette section, une étude préalable du
dossier scientifique est nécessaire.

Fig. 7. Modélisation 1D du mouvement d’une molécule de ki-
nésine le long d’un microtubule.

Les questions Q38. et Q39. consistent en une modélisation de la problématique proposée. Les
réponses a ces derniéres nécessitent de l'initiative, mais également d’y consacrer un temps suffi-
sant, et donc seront valorisées en conséquence. La qualité de la démarche proposée et son explica-
tion seront évaluées autant que le résultat final.

Q38. On se propose de modéliser la kinésine comme un moteur ditherme, ot1 I’ATP permettrait
d’obtenir localement deux sources de chaleur a des températures différentes. Discuter de la perti-
nence d’un tel modeéle et sa compatibilité avec les valeurs expérimentales obtenues dans le dossier
scientifique (notamment en terme de vitesses de déplacement).

Réponse. Diffusion thermique dans 1’eau. On a 1’équation de diffusion

or_ A
ot pc
Donc pour une longueur L, le temps de diffusion est T ~ L2, Pour l'eau, pc = 4.2-10°]-K~'m~3,
A =0.63]-m~ s~ 1.K~!. Pour L ~ 10nm, on alors

[~ 7m)

La thermalisation est bien plus rapide que la fréquence des pas du moteur. Il semble donc difficile
de modéliser la kinésine comme un moteur ditherme.

Les mesures expérimentales démontrent qu’il est possible d’avoir un retour en arriére avec
une probabilité plus faible que le mouvement en avant. Ainsi, il semblerait donc quune modéli-
sation par une machine de Feynman isotherme soit la plus réaliste, avec des taux avant et arriére
différents (voir The Feynman lectures on physics, vol. 1, Chapter 46 - Ratchet and pawl, ou Making
molecules into motors Scientific American, 7, 2005 (2001)).
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Q39. Proposer qualitativement, éventuellement a I'aide de schémas semblables a Fig. 7, un mé-
canisme décrivant le mode de déplacement de la kinésine sur un microtubule. On précisera le role
de I'ATP.

Réponse.

L’ATP permet d’induire un changement conformationnel de la kinésine. Dans son état ini-
tial, la kinésine est fixée au microtubule. Apres réaction avec I’ATP, la kinésine K-ADP subit un
changement conformationnel réduisant 1’intensité de 1’interaction avec le microtubule et une
des deux tétes est libre de se déplacer par mouvement brownien le long du microtubule. Une
fois que I’ADP se désolidarise de la kinésine, cette derniere revient a sa conformation initiale, atti-
rée par le microtubule. Si la téte a suffisamment diffusée, elle peut se fixer sur un site adjacent.
La queue de la kinésine permet de jouer le role de rappel et le mouvement est nécessairement
sur un site adjacent & 16nm du c6té opposé a la téte restée attachée au microtubule. Pour briser
I'asymeétrie droite/gauche, la polarité du dimere & — S-tubuline induit un potentiel d’interac-
tion asymétrique, favorisant une direction a I’autre. Le processus en sens inverse est possible,
mais moins fréquent.
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Une animation vidéo a été réalisée par John Liebler, intitulée The Inner Life of the Cell, ot1 'on
peut voir une molécule de kinésine "marcher" le long d"un microtubule (a partir de Imin14s) :
https://www.youtube.com/watch?v=MZ47-G4XKDw. Une vidéo expliquant plus en détail le rdle
de I’ATP est disponible sur le site du Pr. Ron Vale : https://vimeo.com/157524451 ou https:
//valelab.ucsf.edu/kinesin/.

Les questions Q40. et Q41. nécessitent de consacrer un temps suffisant a ’analyse du dossier
scientifique, et seront valorisées en conséquence.

Q40. Les données expérimentales de la Fig. 18 du Document n°3 et celles de la Fig. 20 du Docu-
ment n°5 sont-elles contradictoires (justifier) ? Quel est I'apport scientifique de I'expérience du Docu-
ment n°5 par rapport a celle du Document n"3?
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Réponse. Dans le cas de I'expérience du Document n°3, la bille est attachée a la queue de la
kinésine et I’on mesure le déplacement global, avec des pas de 8nm. Dans le cas de I'expérience
du Document n°5, c’est une des deux tétes de la kinésine qui est repérée. Lorsqu'une téte se
déplace de 16nm, I'autre reste immobile. Ainsi, globalement, le centre de masse de la kinésine se
déplace de 8nm. Les deux expériences ne sont pas contradictoires.

L'intérét de 1’'expérience du Document n°5 est qu’elle permet d’étudier le mouvement de la
kinésine "a vide", sans avoir a travailler (au sens mécanique) pour déplacer une bille attachée a sa
queue. En revanche, elle nécessite de fonctionnaliser (au sens chimique) une des deux tétes de la
kinésine avec un quantum dot, sans influencer les changements conformationnels de la kinesine
lors de la réaction chimique avec I’ATP.

Q41. Dans le Document n°3, expliquer 1'intérét d’analyser les données de la Fig. 18.a) en les re-
présentant sous la forme de la Fig. 18.b) et du calcul de sa transformée de Fourier en Fig. 18.c).

Réponse. L'évolution de la position en fonction du temps est un processus stochastique, évo-
luant par pas discrets. On note a le pas de déplacement de la kinésine, et {x;} les mesures de sa
position au court du temps. Alors, il existe un ensemble d’entiers {n;} tels que

X; = n;a+&;,

ol ¢; est un processus aléatoire décrivant le bruit technique associé a la mesure expérimentale.

Les sauts de a ne sont pas modélisable, il s’agit d’un processus stochastique, probabiliste. Il
n’est donc pas possible d’analyser les données en faisant un ajustement. Le rapport signal a bruit
est trop faible pour mesurer le pas précisément directement sur la courbe.

En revanche, le modéle suppose que le pas est constant et égale a a. La méthode d’analyse
des données consiste a oublier 'aspect temporel, pour se concentrer sur la quantité d’intérét,
le pas spatial a. Pour cela, a partir des {x;}, ensemble de dimension N, on définit un nouvel
ensemble de données {y; = |x; — x;[,i # j} de dimension N x (N — 1). La Fig. 18.b) représente
alors I'histogramme en fréquence des {yy }. Sans bruit, on ne devrait avoir des valeur non nulles
uniquement pour vy, = na, n € IN. Donc la périodicité des pics de la Fig. 18.b) permet d’accéder
a a. La Fig. 18.c) permet, a I'aide d"une FFT, d’accroitre la précision de la mesure démontrant un

pic principal et dominant a la fréquence spatiale kg = 0.125nm ! = % avec 4 = 8nm.

Des mesures expérimentales ont permis de déterminer la force maximale qu'une molécule de
kinésine peut exercer sur son chargement. Cette force est de 6pN. La viscosité du cytoplasme d'une
cellule eurkaryote est de typiquement 7 ~ 0,1 Pa-s.

Q42. Donner une estimation du rendement maximal de la kinésine comme moteur moléculaire.
Commenter.

Réponse. Si une téte de la kinésine se déplace de 16nm, le centre de masse de la kinésine se
déplace de 8nm. Ainsi, pour une force de 6pN et un déplacement de 8nm, chaque "pas" fourni
un travail de I'ordre de 6pN x8nm ~ 48 - 10~2!]. (Pour rester cohérent avec le nombre de chiffres
significatifs sur la force maximale, ce travail est de 'ordre de 5 - 10-29)).

De plus, A,GY ~ —31 kJ/mol ~ 47 - 10~2]. Le rendement maximal est donc de 'ordre de
100%!
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B. Modeéle microscopique a sites discrets

x-2a X-a X x+a
X
Etat2 =} | ; —
u;
upl Wy \( %
W
X
Etat ] = : } i -
x-2a X-a X x+a

Fig. 8. Modéle stochastique a deux états.

On cherche a estimer la loi de vitesse du moteur moléculaire a partir de constantes microsco-
piques. Pour cela, on décrit le moteur comme un systeme a deux états 1 et 2, constitué de n sites
discrets séparés d"un pas spatial a (x,, = na). Le moteur moléculaire peut "sauter" d"un état a I'autre
et/ou d’'un site adjacent a I’autre. On adopte la notation suivante (voir Fig. 8) :

— uq le taux de transition de I’état 1 vers 1’état 2 a position constante;

— w; le taux de transition de 1’état 2 vers I'état 1 a position constante;

— up le taux de transition de 1'état 2 vers 1’état 1 avec un incrément de position de Ax = +a;

— wy le taux de transition de I'état 1 vers 1’état 2 avec un incrément de position de Ax = —a.

On suppose que wy, uy et wy sont constants, mais que 11 dépend de la concentration en molécules
d’ATP dans le cytoplasme
U1 = kon[ATP].

On note p1(x,t) (resp. p2(x,t)) la probabilité pour le moteur moléculaire d’étre dans l'état 1 (resp. 2)
sur le site x = na a l'instant t.

Q43. Etablir les deux équations différentielles régissant p1 (x, t) et pa(x, t).

Réponse. Par définition des taux introduits dans 1’énoncé

0 Lt

plgt_X) ey M2p2(x - a, t) "‘ W]pz(x, t) - (ul + wz)pl<x’ t)/
0 Lt

iha(tx) =wu1p1(x,t) +wapr(x +a,t) — (up +wq)p2(x,t).

On suppose dans la suite que w; ~ w, ~ 0.

Q44. Etablir alors, pour w1 = wy ~ 0, le systéme d’équations vérifié par p1(x,t) et p2(x, t) dans la
limite continue a — 0.

Réponse.

vy (x,t
= I/lzpz(x, t) — leﬂpza(x) — ulpl(x,t),

apza(;c,t) =up1(x,t) — uapa(x, t).

ap1(x,t)
ot
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On cherche a obtenir la vitesse de déplacement de la particule a partir des équations sur les
probabilités. Pour cela, on se place dans 1’espace réciproque (w, k) en cherchant des solutions de la

forme
kx—cwt)

pi(xt) = pRe ) et pa(x, 1) = pgeler).
Q45. Etablir I'équation de dispersion k(w) = k' (w) + ik” (w), avec k' (w) =Re(k(w)) et k" (w) =
Im(k(w)).

Réponse.
.0 0 0 _ 0
—iwp] = —ui1py + ugp; — ikugapy,

.0 0 0
—lWpy; = U1py — U2ps.

Ce systéme possede une solution non nulle si et seulement si

up —iw u(ika—1)| . . . _
oy s — i =0 (U —iw) (up — iw) + (ika — 1)ujuy = 0.

Ui + up . w?
w

gy — (g — iw) (up —iw)

k(aﬁ-— i ’
1u1u2a Uqiloa Uuquaa

d’ou1 par identification

Mw et k”(w) —

K = .
(@) uupa | UiUna

Q46. A partir du calcul de la vitesse de groupe, montrer alors que la vitesse de déplacement du

moteur moléculaire vérifie
[ATP]

m Omaxs

ou K, et v, sont des constantes dont on précisera l'expression.

Réponse. A partir de la relation de dispersion, on a la vitesse v
[Z5R7%)
Uy +uy

En utilisant 17 = koy[ATP], on obtient

ATP]
[ATP] +Km max/s

avec

Omax = AU,
et u
2

Ky =-—.

kon

Q47. A partir des résultats expérimentaux du dossier scientifique, donner les valeurs numériques
des parametres u; et koy de la kinésine dans les conditions expérimentales du Document n‘4, en
précisant les incertitudes associées. On prendra a = 8nm comme pas spatial et on négligera les

incertitudes associées a ce parameétre.
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Réponse. La donnée de la courbe de vitesse en fonction de la concentration d’ATP permet a
partir d'un ajustement d’obtenir les valeurs de v,,., et K;. Ensuite, on obtient u, = v,../a, et

kON = uZ/Kd = vmax/(Kda)'
Ona v, = 680+ 31nm/s= au, donc immédiatement

Uy = 85+4s7 1|

De méme, avec K; = 62 4+ 5umol/L, on obtient

kon = u2/Ky =144+ 02umol - L1 -s71|
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IV. Micronageurs artificiels

Le plancton ou les colonies de bactéries sont des exemples de collections d’entités de petites tailles
capables de se mouvoir de facon autonome et cohérente : on parle de "micronageurs". Leur comporte-
ment a inspiré les physiciens, qui ont cherché a en rationaliser la phénoménologie. Dans cette partie,
un type de particule synthétique autopropulsée est étudiée : la particule de Janus.

A. L'osmose

| D ©)

COEMpEsants
dimsnous

Doe

mermbrine
jemmi-permeahle

Fig. 9. Géométrie a deux compartiments consi-
dérée. Le compartiment 1 contient un solvant S
pur et le compartiment 2 contient une solution de
composants X; dans le solvant S. Les deux com-
partiments sont séparés par une membrane semi-
perméable laissant passer le solvant S mais pas
les composants X;. On observe une surpression
IT dans le compartiment 2 au niveau de la mem-
brane.

On considere un récipient formé de deux comparti-
ments notés 1 et 2 (voir Fig. 9). Ces derniers sont a la
méme température T, séparés par une membrane sermi-
perméable. Le compartiment 1 ne contient que du sol-
vant S pur alors que le compartiment 2 contient une so-
lution idéale de solutés X; dans le solvant S, de concen-
trations molaires c;. La membrane est totalement per-
méable au solvant, mais pas aux solutés. On note P;
(resp. P») la pression du fluide dans le compartiment 1
(resp. 2) au niveau de la membrane semi-perméable. On
admet que le potentiel chimique du composant X; dans
un mélange idéal a la température T et a la pression P
est

ui(T, P) = (T, P) + RT In¢p,

ol ¢; est la fraction molaire du composé X; dans le mé-
lange et 19(T, P) le potentiel chimique du composant
X; pur. On rappelle que, pour un corps pur de potentiel
chimique y, on a le volume molaire v

_ (9u
°= (35,

Q48. Quelle relation a-t-on entre les potentiels chimiques du solvant de chaque compartiment a
I'équilibre ? En déduire une relation entre les fractions molaires ¢; des composants X; et les potentiels

chimiques du solvant pur a (T, P;) et (T, P»).

compartiments

Réponse. A I’équilibre, on doit avoir égalité des potentiels chimiques du solvant entre les deux

us(T, Po, {¢i}) = (T, P2) + RTIn (1 - Z@-) = p5(T, Py).

Q49. En supposant que la solution est diluée et le solvant incompressible, montrer que la surpres-
sion IT dans le compartiment 2 est de la forme

IT=RTY ¢,
i

ol ¢; est la concentration molaire en soluté X;.
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Réponse. On a

us(T, Ps, {¢1}) = p0(T, Py) + RTIn (1 - Z@) — 10(T, Py),

pd(T,Py) — pd(T,P) = —RTIn <1 - Zfl’i) :

On pose P, = P; + 11 et pour de faibles concentration, on peut légimitement supposer que la
surpression IT est faible. Donc

(T, By) — p0(T, Py) — 11 25
.”s(/Z) Vs(rl)

5p =TIlvo,

T

ot v est le volume molaire de I’eau, et

In <1 — Z(Pl> ~ — Z(Pi’
i i
parce que la solution est diluée. D’ot
ITo = RT Y _ ¢:.
i

Pour N; le nombre de molécules X;, on a

o N; _ N;
NN TN
et
b
v
D’ot1 le résultat
IT=RT) ¢l
1

ol ¢; est la concentration molaire du composé X;.

B. Particules de Janus - autodiffusion phorétique

Janus est le dieu romain des commencements et des fins, des choix, du passage et des portes. Il
est représenté par deux tétes, avec une face tournée vers le passé et I'autre vers I'avenir. Il est fété
le 1er janvier, son mois (Januarius) marque le commencement de la fin de I’année dans le calendrier
romain. Une particule de Janus est une particule géométriquement symétrique mais dont la nature
physico-chimique est elle asymétrique.

L’objet de cette section est de décrire dans un modele simple les principes de base de 1’autopro-
pulsion de particules de Janus synthétiques. Différents mécanismes peuvent permettre de propulser
des particules colloidales synthétiques, ou de les manipuler électriquement ou magnétiquement.

On s’intéresse a un mécanisme particulier d’autopropulsion schématisé Fig. 11.a), ol les parti-
cules sont des batonnets allongés de longueur L ~ 2um, et de diameétre 300 nm. La moitié de ce
batonnet est constitué d’or et ’autre moitiée de platine. Le milieu environnant est constitué d’eau
avec du péroxyde d’hydrogene en solution, maintenu a concentration constante a I’aide d"une circu-
lation de fluide externe.
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Le batonnet se comporte alors comme une pile électro-
chimique, avec les réactions rédox suivantes :

» al’anode de platine
H,Op — 2H" + Oy +2¢7,
» alacathode d’or
4H" + Oy +4e~ — 2H,0,
HyO, +2H" +2¢~ — 2H,0.

Le systeme fonctionne a concentration de péroxyde
d’hydrogene constant, en concentration faible devant
la concentration en protons (pH acide). Ainsi, les réac-
tions chimiques a la surface du batonnet résultent en
une distribution inhomogeéne de dioxygene dissous en
solution, et par conséquent une pression osmotique au
niveau du batonnet. Pour modéliser plus précisément
le phénomene, on considere une géométrie 2D (voir
Fig. 11.b)). On considere un plan solide situé dans la région z < 0, en contact avec un fluide (le
solvant) dans la région z > 0. Le soluté (le dioxygene) est en solution avec une répartition inho-
mogene associée a la réaction chimique. On ne cherche pas a connaitre ici le détail de la répartition
spatiale le long du batonnet de la concentration en soluté.

Fig. 10. Buste du dieu Janus, musée du Vatican.
Source : https://fr.wikipedia.org/wiki/Janu
s_(mythologie).

a) _ b)
T0a 0 2 v(%.2)
H,0,+2H"+2¢ Hz«:'j2
£
4 | B [Q ] 300mm = s

4H,0 L~ dysm N2H* 40,4 2e /f,/////z’//f/f/////

Fig. 11. a) Exemple de particule de Janus. b) Géométrie 2D considérée pour la modélisation simple de I'auto-
diffusion phorétique.

En 'absence d’interactions avec le solide, cette concentration molaire en soluté ne dépend que
de la position x et est notée cp(x). Les molécules de soluté interagissent avec la surface du solide,
d’énergie potentielle d’interaction a une particule notée U(z). On note A la portée du potentiel U(z),
et L I’échelle typique de variation des gradients de concentration (la taille du batonnet). On suppose
que

L>A,

c’est-a-dire que le potentiel est localement de portée faible, permettant de découpler les dépendances
en x et z pour la concentration molaire en soluté ¢(x,z) en présence du solide. On suppose que
I'équilibre selon z est établi rapidement comparé a la dynamique selon x. On se place dans le régime
de Stokes, ot1 les termes inertiels et convectifs sont négligés. Compte-tenu de la disparité des échelles
spatiales, on néglige la composante selon z de la vitesse du fluide

T = vy(x,2)iy.
On se place en régime stationnaire, et on suppose que v, varie faiblement selon x. Par conséquent

0%v,
0z2 "’
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Q50. Préciser la relation entre les directions x et z de la modélisation proposée (Fig. 11.b) et le
grand axe de longueur L de la nanoparticule de Janus condisérée (Fig. 11.a).

Réponse. La direction x correspond a ’axe de la particule de Janus, et z est une direction per-
p
pendiculaire a cet axe.

Q51. Ftablir, en justifiant, I’expression de la concentration molaire c(x,z) sous la forme d'une
solution a variables séparées c(x,z) = g(x)h(z), en fonction de ¢o(x), U(z) et T la température du
solvant.

Réponse. On dissocie les dépendances en x et z. Dans la limite ot le solide n’interagit pas avec le
soluté, c(x,z) = co(x). Donc g(x) = ¢o(x). Enfin, pour la dépendance selon z, on peut supposer
étre a I’équilibre thermique et donc

Q52. Montrer alors que le champ de pression p(x, z) et la concentration molaire en soluté c¢(x, z)
vérifient I’équation

p(x,z) = RT (c(x,z) — co(x)) + P,

oul Py est la pression de I'enceinte expérimentale.

Réponse. L'équation de Navier-Stokes dans le régime de Stokes s’écrit
nAG—Vp+f =0,
ol f est la densité volumique de force externe sur une particule de fluide. On a
f=Nac(x,z) (—@U) .

En projection sur ii;, compte-tenu de 7 = vy(x, z)ily, on obtient

ap dau ~ue du
5 = Nac(x,z) = Naco(x)e *s o

En intégrant cette équation, on obtient
p(x,z) = RTe(x,z) + po(x),

ol po(x) est une constante d’intégration et R = Nkp la constante des gaz parfaits. Pour trouver
physiquement py(x), on se place loin de la surface z > A tel que ¢(x,z) = ¢o(x). Or, loin de la
surface, la pression du solvant équilibre la pression osmotique, soit po(x) = Py — RTco(x), ot Py
est la pression de 1’enceinte expérimentale. Alors

p(x,z) = RT (c(x,z) —co(x)) + Po |

Q53. En déduire une équation différentielle régissant la vitesse du fluide v,(x, z) en fonction de

U(z), R, T, i et le gradient de concentration molaire de soluté dcg—ix).
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Réponse. A partir de 'équation de Stokes projetée sur il

A partir de 'expression de p(x,z) obtenue précédemment,

dx

o%vy RT 67%—1 deo(x)
0z? n

On définit la vitesse de diffusion osmotigue V,, comme

Ve = lim vy (x, 2) iy
Z—r+00

En intégrant 1’équation obtenue dans la question précédente, on montre que

V, = _@FAMﬁX’
n dx

+oo /0 Uz 1 rte _Uu@)
F:/ e T —1)dz etA:—/ z|e T —1)dz.
0 I' Jo

Le modele utilisé suppose un solide fixe et un fluide en écoulement. On considere un colloide de
Janus en géométrie batonnée avec L > I', A, ot localement existe un gradient de concentration par
réactions chimiques a ses deux faces.

avec

Q54. A partir des résultats des questions précédentes, montrer que le colloide se déplace a une

vitesse Vdp de diffusion phorétique que 1’on explicitera en fonction de R, T, I', A, 77 et dcgix).

Réponse. Immédiat : par changement de référentiel, V,, = —V,, d’ott
" kpT . =
Vi = ——TAVc
U
* ok
*
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Formulaire

Equation différentielle du premier ordre a coefficient constant et & second membre quelconque

Soit F(t) € R® un vecteur dépendant du temps, et T € RR. Soit 7(t) € R® un vecteur dépendant du
temps, vérifiant I'équation différentielle suivante

da(t) N a(t) _ F(1)

dt T m

La solution générale de cette équation différentielle est

_ t ﬁ t/ i
() = Goe~ = +/ FE) et gy,

tp M

ou 270 = 17(t = to).

Symboles mathématiques

Symbole de Kronecker 5;;.
Le symbole de Kronecker 6;; pour (i, j) € Z? est défini selon

1 sii=j
0ij = R
0 sii#j
Distribution de Dirac 6(x) de la variable x.
Soit f une fonction continue quelconque et a un élément de l'intervalle de définition de f. La
distribution de Dirac J(x) est définie selon

+o0 oo
_ f)i(x)dx=£(0) et [  f(x)d(x—a)dx = f(a).

Variables numériques

Soit X un processus aléatoire numérique, et { X };ci,n) un ensemble de N réalisations de ce proces-
sus. Alors la valeur moyenne de X est définie numériquement selon

1Y
<Xi> - Nlirfrlooﬁizzlxp

Vitesse de groupe et vitesse de phase

Pour une onde de relation de dispersion complexe k(w), les vitesses de phase v, et v, sont définies
ainsi

Vy = i e‘cv—d—w—i
§0_k/(w)' g_dk’_%'

avec k'(w) =Re(k(w)) et k" (w) =Im(k(w)).
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Equation de Navier-Stokes

%,
P\ ot

(5-%) 5) — AT —VP+f,

avec p masse volumique du fluide considéré, ¥ le champ de vitesse, 1 sa viscosité dynamique, P le
champ de pression et f le champ de forces volumiques subi par le fluide.

Nombre de Reynolds (Re)

avec V vitesse caractéristique, L taille caractéristique, v = -

VL

Re = —

Propriétés physiques de quelques fluides

— p : masse volumique;
— 7 : tension superficielle a I'interface avec 'air;

— 17 : viscosité dynamique;
: viscosité cinématique;

1

— vV

— A : conductivité thermique;
— k= A : diffusivité thermique.
o¢p

1%

1
0

viscosité cinématique.

Air (20°C) Eau (20°C) | Ethanol (15°C) | Glycérol (15°C) | Mercure (15°C)
o (kg-m~3) 1,205 998 790 1264 13610
v (mN-m~T) 73 22 63 487
17 (Pa-s) 1,81 x107° [ 1,002 x 1073 | 1,34 x 1073 2,33 1,58 x 103
v (ecm?-s7T) 0,15 0,01 0,017 18,5 1,16 x 1073
AWmTKT)[255%x102] 59x10! 1,83 x 1071 2,9x 1071 8,0
K (cmZ-s77T) 0,202 1,42 x 1073 9,9 x 10714 9,8 x 10714 0,042

Valeurs numeériques pour le glycérol pur a 20°C

Pour le glycérol pur a 20°C, on admet que 7 =~ 1,49Pa's et p; = 1260kg:m™>. On pose g =
9,81 m-s~2 l'intensité locale de I'accélération de pesanteur. On note pps, = 7800 kg-m*3 la masse
volumique de I’acier. On donne alors

Viscosité dynamique du glycérol dilué a 20°C en fonction de la fraction massique de glycérol x

2
gpf ~ 32pAcierpfg ~

Fract. mass. x | 100% | 99% | 98% | 97% | 96% | 95% | 94% | 93% | 92% | 91% | 90%
n (Pa-s) 149 | 1,15 | 0,939 | 0,765 | 0,624 | 0,523 | 0,437 | 0,367 | 0,310 | 0,259 | 0,219
Nombre d’ Avogadro N 4

N4 = 6,02214076 - 10%.
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| STRUCTURE DES MICROTUBULES | Document n°1 |

Les microtubules sont des constituants élémentaires du cytosquelette des cellules eurkaryotes, la
matrice structurant mécaniquement la cellule. Ils sont le siége du transport intracellulaire, les mo-
teurs moléculaires se déplacant le long des microtubules. Ce sont des tubes cylindriques creux, issus
de la polymérisation de la tubuline. La tubuline est un dimere protéinique issu de ’assemblage de
deux protéines : I'a- et la B-tubuline. Un dimere est électriquement polarisé et long de 8nm environ.
Leur polymérisation résulte en un protofilament qui s’enroule pour donner une structure cylindrique
creuse, de diamétre extérieur de 24nm et une paroi épaisse de 5nm. La structure asymétrique du pro-

tofilament confére au microtubule une structure globalement polarisée avec une extrémité dite "+" et
une extrémité dite "-".

Tubulin Heterodimer

Fig. 12. Dimere & — f tubuline, consistuant élémentaire d'un protofilament constituant un microtubule. Extrait
de https://www.rosslabbiophysics.com/.

i tubulln -l

Fig. 13. Structure de cylindre creux d"un microtubule. Extrait de The Cell, 4iéme édition (2006).
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’ EXEMPLE DE MOTEUR MOLECULAIRE INTRACELLULAIRE : LA KINESINE ‘ Document n°2 ‘

La kinésine est une protéine capable de se déplacer en présence d’ATP, elle a été découverte en 1984. Les dé-
placements de la kinésine se font principalement au niveau des microtubules. Cette faculté la place au rang
des protéines motrices, au méme titre que la dynéine. Nous pouvons imaginer que les microtubules sont des
autoroutes sur lesquelles circulent les kinésines. Le déplacement de ces transporteurs se fait vers la membrane
plasmique soit en direction du pdle positif de la microtubule (mouvement antérograde). [...] Kinésine est un
terme issu du grec kinésis, qui signifie se mouvoir.

Extrait de https://fr.wikipedia.org/wiki/Kinésine

La kinésine est une protéine dont la structure est schématisée Fig. 14. Elle est constituée de deux
chaines : une lourde et une légere. La chaine légere forme la queue d’accroche de la kinésine. Une
molécule d’intérét (que 1’on souhaite transporter) peut s’accrocher a cette queue. La chaine lourde
possede une terminaison a I'opposée de la chaine légere, formée par deux tétes en forme de pelotes.
Ces deux tétes peuvent s’accrocher a la surface d"un microtubule. En présence de molécules d’ATP
(Adénosine TriPhosphate), la kinésine est capable de se déplacer le long d"un microtubule, dans un
sens donné (fixé par la polarité du microtubule). Si une molécule est attachée a la queue de la kinésine
(un "cargo"), alors la kinésine tire cette derniéere lors de son déplacement. C’est un moteur moléculaire
intracellulaire (voir Fig. 15).

tetes

10 gueune d'accroche

— Chaine [égire
= chaine lourde

Fig. 14. Structure schématique d"une molécule de kinésine (inspiré de http://eng.thesaurus.rusnano.com/
wiki/article945).

Fig. 15. Vue d’artiste représentant une molécule de kinésine transportant une protéine le long d’un microtu-
bule. Extrait de https://valelab.ucsf.edu.
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Fig. 16. Molécule de kinésine attachée & un microtubule, transportant un cargo. Extrait de The mechanical
properties of kinesin-1: a holistic approach Biochemical Society Transactions 40, 438-443 (2012).
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UTILISATION DES PINCES OPTIQUES POUR LA MANIPULATION DE SYSTEMES | Document n°3
BIOLOGIQUES

Le 2 octobre 2018, le prix Nobel de Physique a été attribué conjointement a Arthur Ashkin, Gé-
rard Mourou et Donna Strickland pour leurs travaux dans le domaine de la physique des lasers.
Plus exactement, Arthur Ashkin a été récompensé pour ses travaux sur les pinces optiques et leurs
applications aux systémes biologiques.

Une pince optique désigne un faisceau laser focalisé dans un fluide non absorbant contenant des
microspheres diélectriques. Ces microsphéres sont polarisables et I'interaction entre une microsphere
et le faisceau laser se traduit par une énergie potentielle attractive. Un laser focalisé permet de gé-
nérer un minimum de potentiel et de piéger la microsphere. Une fois piégée, il est alors possible de
déplacer la microsphére en déviant le laser ou en changeant le point de focalisation. A 1'aide d’une
technique non décrite dans ce document, il est possible de mesurer tres précisément le déplacement
de la microsphere diélectrique par rapport au minimum de potentiel, avec des résolutions inférieures
aunm/!

Ces méthodes sont utilisées pour étudier les moteurs moléculaires intracellulaires a 1’échelle du
moteur unique. Si on attache la microsphere diélectrique a la queue d"un moteur moléculaire comme
la kinésine, il est possible de suivre son déplacement le long d"un microtubule. Pour illustrer les
travaux de Arthur Ashkin, le comité Nobel a pris 'exemple de 1’étude de la kinésine (voir Fig. 17).

A motor molecule walks inside the light trap

|35 hasm
phere kinasin modacule
-
4 J L 4
Lol 3 l'l'-i,‘l
ool sketeton
'] The kinesin moleculs ailfaches E Kinesin marches away along the Firally, the motor medeculs can no
10 3 skl spiers hedd by thig el shaigten, IE pudlls the sphang g wilhstand the feres ol the
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& kzhan lenmoiadiThe Boval S dead oy of Scanias

Fig. 17. Extrait du message Twitter du comité Nobel suite a I'attribution du prix Nobel de Physique 2018
(https://twitter.com/nobelprize/status/1047063176116875264).

En 1997, Mark J. Schnitzer et Steven M. Block de 1’'Université de Princeton ont réussi a mesurer en
temps réel le déplacement d'une molécule de kinésine. Pour cela, ils ont mesuré le déplacement d'une
microsphére attachée a la queue de la kinésine, cette derniére étant a la surface d"un microtubule. En
présence d’ATP (Adénosine TriPhosphate), la kinésine se déplace et emporte avec elle la microsphere
dont le déplacement est mesuré a 1’aide de la pince optique (voir Fig. 18).
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Fig. 18. Résultats expérimentaux obtenus lors de la mesure du déplacement d’une microsphére accrochée & une
molécule de kinésine. a) Déplacement mesuré pour une concentration de 2umol-L~! d’ATP (trait continu). Les
lignes en pointillés sont espacées de 8nm. b) Histogramme normalisé des distances entre toutes les paires de
points de I’enregistrement. c) Spectre de puissance normalisé des données de b).
Extrait de Kinesin hydrolyses one ATP per 8-nm step Nature 388, 386-390 (1997).
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] VITESSE DE LA KINESINE EN FONCTION DE LA CONCENTRATION EN ATP \ Document n’4 \

La vitesse moyenne de déplacement de la kinésine sur un microtubule dépend de la concentration
en Adénosine TriPhosphate (ATP). Les mesures expérimentales de cette dépendance sont représen-
tées Fig. 19. La force exercée par le cargo sur la kinésine est estimée inférieure a 1,5 pN.
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Fig. 19. Vitesse de déplacement mesurée d’une molécule de kinésine en fonction de la concentration d’Adé-
nosine TriPhosphate (ATP) dans le milieu (1 M = 1 umol-L~!). Les données expérimentales sont ajustées par
une cinétique de Michaelis-Menten : v = v, [ATP]/ (K, + [ATP]). Le résultat de I’ajustement est la courbe en

trait continu, avec v, = 680 &+ 31nm-s ! et K, = 62 + 5ymol-L’1. Extrait de Kinesin hydrolyses one ATP per
8-nm step Nature 388, 386-390 (1997).
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\ SUIVI EN TEMPS REEL DU DEPLACEMENT D’UNE TETE DE KINESINE \ Document n°5 \

Afin d’étudier le mouvement de la kinésine sans chargement, des mesures complémentaires ont
été réalisées a ’aide d"une technique différente des pinces optiques. Pour cela, une boite quantique a
été attachée a une des deux tétes de la molécule de la kinésine. Cette boite quantique peut fluorescer
lorsqu’elle est excitée par une lumiére de longueur d’onde adaptée. La technique d’imagerie par
fluorescence permet de localiser une molécule unique (ou une boite quantique unique) avec une
résolution de I'ordre du nanométre. A ’aide de cette technique, le déplacement d"une téte de kinésine
lors de son déplacement le long d"un microtubule a pu étre mesuré en temps réel. Les résultats de
cette expérience sont représentés Fig. 20.
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Fig. 20. (A-B) Déplacement de 6 molécules de kinésines repérées par des boites quantiques en présence de
5 umol-L~! d’adénosine triphosphate (ATP). (C) Histogramme de la répartition des pas spatiaux mesurés
expérimentalement. (D) Histogramme des intervalles de temps entre deux évéenements consécutifs. La courbe
en traits continus correspond a un ajustement par la fonction P(t) = A x t x k? x exp(—k x t), avec un taux k
de 9.76s~1 (R? = 0.97).

Extrait de Why kinesin is so processive Proceedings of the National Academy of Sciences of the United States of
America 106 (31) 12717-12722 (2009).

42 /47


http://www.pnas.org/content/106/31/12717

| CYCLE CHIMIQUE KINESINE-ATP | Document n°6 |

L’interaction entre une téte de kinésine et la tubuline n’est pas la méme suivant le type de protéine :
si l'interaction avec la p-tubuline est globalement attractive, I'interaction avec 1’a-tubuline est en re-
vanche répulsive. La kinésine (notée symboliquement K) peut réagir avec des molécules d’adénosine
triphosphate (ATP) pour former un complexe kinésine-ATP noté K-ATP

K+ ATP — K-ATP.

La dissociation de ’ATP en adénosine diphosphate (ADP) et en phosphore inorganique Pi libére de
I'énergie permettant un changement conformationnel de la téte de la kinésine formant alors un com-
plexe kinésine-ADP-phosphore inorganique noté K-ADP-Pi. La molécule de phosphore inorganique
est ensuite libérée du complexe

K-ATP — K-ADP-Pi — K-ADP + Pi.

Le complexe K-ADP peut se dissocier en libérant la molécule d’ADP, et la kinésine relaxe vers sa
conformation initiale, mais avec un gain net d’énergie. Ce cycle de transformation peut étre simplifié
par une description a deux états, schématisée Fig. 21.

ATP Pi

K K-ADP

g

ADP

Fig. 21. Description simplifiée du cycle chimique d"une molécule de kinésine en présence d’ATP entre un état
K et un état K-ADP.

Dans son état K, la molécule de kinésine est "attachée" au microtubule via l'interaction attractive
entre ses deux tétes et deux molécules adjacentes de B-tubuline (voir Document n°1). En revanche,
dans I’état K-ADP, la conformation de la molécule de kinésine interagit peu avec la tubuline et on
néglige alors l'interaction.

On donne l'enthalpie libre de réaction associé a la réaction chimique
ATP + 2H,0 — ADP + Pi + H;0™.

AGY ~ —30,5Kk] - mol .
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Annexe 1 : Code Python - partie L.

# Python 3.5.2

import math

import numpy as np

import matplotlib.pyplot as plt
import scipy

from scipy.integrate import odeint

def Vlim _exp 1(r,rho_f, 6 rho,eta, 6 Zmax):
def dvl(Z V,t):
g=9.81
ZN=Z V
nu=eta/rho f
return [V,gx(rho—rho f)/rho—(9xeta/(2%rhoxr*%2))xV]

to=0
tmax=Zmax/(2xgxrhoxr*x2/(9xeta))
npoints=100

t=scipy .linspace(to,tmax, npoints)
vo=0

zo=0

sol=odeint (dvl, 6 (zo,vo),t)
z,v=sol.T
tmp=(]
for i in range(len(z)):
if z[i]>Zmax/2:

tmp.append(v[i])
out=np.mean(np.array (tmp))
return out

def Vlim _exp 2(r,rho_f, 6 rho,eta, 6 Zmax):
def dv2(Z V,t):
g=9.81
ZN=Z V
nu=eta/rho f
return [V, gx(rho—rho f)/rho —(0.5%xrho f)x(math.pixr*«2)«(1.5%xV/(r/nu)
+0.1625xV«Vx (Vxr /(5xnu)) /(14+(Vxr /(5%nu))xx(1.52))
+0.0256875xVxVx ((Vxr /(nu*x2.63e5))xx(—7.94))
+0.015625%(Vxr /(nuxle6))/(1+Vxr/(nuxle6)))/

to=0
tmax=Zmax/(2xgxrhoxrx2/(9xeta))
npoints = 100
t=scipy.linspace(to,tmax, npoints)
vo=1le—9

zo=0

sol=odeint (dv2,(zo,vo0),t)
z,v=sol.T
tmp =]
for i in range(len(z)):
if z[i]>Zmax/2:

tmp.append(v[i])
out=np.mean(np.array (tmp))
return out

g=9.81
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86
87
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rho

f=1260

eta=1.49
rho=7800
Zmax=0.4

r=scipy.linspace(0.00025,0.010,50)

VI 1, VI_2=([].[])

rVI_

L, VI_2=([].[])

Re r=]]

for

plt.
plt.
plt.
plt.
plt.
plt.
plt.
plt.
plt.
plt.

plt.
~xlabel('r (m)")

plt

plt.
plt.
plt.
plt.
plt.
plt.
plt.
plt.
plt.

plt.
.show ()

plt

X in r:

VI 1.append(Vlim_exp 1(x,rho f rho,eta, 6 Zmax)
VI _2.append(VIlim_exp 2(x,rho f,h rho,eta,h Zmax)
rVI_1.append((9*eta/(2«rhoxg))*VI_ 1[—1]/x*%2
rVI_2 . append((9*eta/(2«xrhoxg))*VI 2[—1]/x*%2

Re r.append(2xVIl _2[—1]xrho fxx/eta)

figure ()

subplot (3,1,1)

plot(r VI 1,—" linewidth=2)
plot(r,VlI 2, =" linewidth=2)
xlabel('r (m)")

ylabel (vl (m/s) ")

legend ([ 'Laminaire ', 'Modele'])
grid ()

subplot (3,1,2)
plot(r,rVlI_1,'— " linewidth=2)
plot(r,rVl_2,'—" linewidth=2)

ylabel ('V_mes/V stokes')

ylim ([0.9,1.01])

legend ([ 'Laminaire’, "Modele'])
grid ()

subplot (3,1,3)

plot(r ,Re r,linewidth=2)
yscale('log")

xlabel('r (m)")

ylabel ('Re")

grid ()

)
)
)
)
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Annexe 2 : Algorithmes

Symbaole

Signification

Exemple

Ddint
parameétres dentrée

Imitialise Xad

Symbole général
de fraitement

Affpcle (o valedr X2
a &y varipive ¥

candibion asl wraie

Bramoha oondifionnsiia
51 XM= 10 confinuer,
SINGN Ferminer.
Action exécufée en
bovcle tant gue fa Incrfmentc X de ]

Jersgu'd ca gue X=10

Acttan gxsratée an & |
Bavche fant que i@ Incrémante X de 1
comditan est fsuwssa x=14 =X+ 1] | jusaqu's oo gue X=10
‘ ,1. Agmeiie b
Appe! dun prograntme progd
Sous-programme SOLS-prOgrE T progl aver les
(%3 o PaAmetnes {a=1,b=X} parandires d'entrés
oeritrde X} a=] gt h=X
ef arfactabion progl affecte ses
et {X=Y1, t=Y2 ]} Poramuiies de Ronife
paramelnes de Flet¥2aXett
sovtie { .} respechivameant
Fin da Falgarithme Fin di calcul
STOE Parameétres de sorke STOR Variabies X af ¢
X (%} X, 1) et rrdmaive

i, I, B.... indice entiers

X variable scalaire ou vectorielle

Manipulation des variables

X, est Ia j*™ composante de X

Pour Y un scalaire, X,=Y affecte la

valeur ¥ 3 la j "™ composante de X,
toutes les autres n'étant pas modifiées.

Fig. 22. Symbolique utilisée pour la conception des algorigrammes.
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Parametres

w() generateur aléatoire gaussien de variance unité
At pas temporel

D coefficient de diffusion

N nombre d'itérations

@=n, t,=0, i=)

X=X, +sqri(2DAL)w()
ti=iﬂ|.t
i=i+1

Fig. 23. Algorithme A1l.
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