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A ALFRED JOST

Alfred Jost :

le pére de I'endocrinologie du développement

Jean Girard

Ifred Jost a eu
un réle cru-

cial dans
I’émergence
d’unc  nou-

velle discipline : I’endocri-
nologie du développement.
Il a non sculement été un
pionnier dans les recher-
ches concernant la différen-
ciation sexuelle (voir le
Témoignage de Nathalie Josso
p. 261 de ce numéro), mais il
a aussi apporté des contri-
butions majeures concer-
nant le r6le des glandes
endocrines dans la crois-
sance et le développement
du feetus et du nouvcau-
né. Je voudrais illustrer
mon propos en me fondant
sur quelques exemples qui
lui tenaient particulierement a cceur.
L’impact considérable qu’a eu Alfred
Jost dans I’endocrinologie du déve-
loppement a pour point de départ la
conception de techniques chirurgica-
les permettant ’ablation des glandes
endocrines (hypophyse, glandes géni-
tales, thyroide, ctc.) chez le feetus in
utero. Ces techniques, qui nécessi-
taient une trés grande habileté, illus-
trent aussi deux caractéristiques prin-
cipales de la carriere scientifique
d’Alfred Jost : I'imagination et I’ori-
ginalité. La technique de décapitation
du feetus in utero [1] est a 'origine de
travaux classiques concernant I’onto-
genese du contrdle de la sécrétion des
surrénales et de la thyroide du feetus
par I’hypothalamus et I’hypophyse
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feetale, travaux qui lui ont valu une
invitation au Cold Spring Harbor
Symposium et a deux Laurentian Hor-
mone Conferences [2-4]. Cette technique
lui a également permis de démontrer
que la croissance normale du feetus
ne nécessitait ni la présence de

I’hypophyse ni «celle de la
thyroide [5]. Les travaux réalisés
ultérieurement démontrérent, en
revanche, 'importance de I’insuline
dans la croissance du feetus [5, 6].
Cette notion était révolutionnaire a
I’époque ou émergeaient les recher-
ches démontrant que la croissance
post-natale dépendait de facteurs de
croissance (les somatomédines) sécré-
tés en réponse a I’hormone somato-
trope. Les recherches récentes ont

confirmé ces observations
et démontré que les fac-
teurs de  croissance
insulino-semblables (IGF-I
et IGF-II) sont produits de
fagon autocrine par de
nombreux tissus feetaux et
que linsuline est capable
d’en stimuler la produc-
tion. Alfred Jost était aussi
trés fier de l’observation
qu’il avait faite en 1948, et
qui établissait pour la pre-
miére fois que le poumon
du feetus avait une activité
sécrétoire [7]. Cette décou-
verte est a [lorigine dc
recherches d’un grand inté-
rét concernant : (1) I'iden-
tification des mécanismes
de transport ionique par
I’épithélium pulmonaire,
qui sont essentiels au développement
du poumon et (2) les mécanismes de
réabsorption du liquide pulmonaire a
la naissance, qui sont nécessaires a
Iinitiation de la respiration. Elle a
des retombées physiopathologiques
importantes en ce qui concerne la
compréhension des détresses respira-
toires du nouveau-né et les mécanis-
mes qui sont a ’origine de la muco-
viscidose (un défaut de transport des
chlorures est probablement a I’origine
de I’hyperviscosité du mucus bronchi-
que, génératrice de surinfections et
d’insuffisance respiratoire). Enfin,
Alfred Jost fut I'un des premiers a
s’intéresser au role des glandes endo-
crines dans la régulation du métabo-

lisme feetal [5]. Il démontra, avec mm—
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deux de ses collaborateurs, ’impor-
tance des glucocorticoides sécrétés par
la cortico-surrénale dans la biosyn-
thése d’adrénaline par la médullo-
surrénale [8] et dans I’accumulation
de glycogéne dans le foie [9] du
feetus. C’est dans son laboratoire que
furent commencées les recherches
concernant le réle des hormones
thyroidiennes dans la maturation du
systeme nerveux [10] et de certains
organes [11] et la régulation hormo-
nale de la calcémie feetale [12, 13].
Il a été a 'origine des travaux sur
le role du glucagon et de I'insuline
dans la mobilisation des réserves
glycogéniques et I'initiation de la glu-
conéogenese hépatique chez le
nouveau-né [14], recherches qui ont
conduit a la compréhension de cer-
tains mécanismes responsables des
hypoglycémies néonatales. La pro-
téine découplante du tissu adipeux
brun a également été découverte
dans son laboratoire [15]. Cette pro-
téinc qui découple la syntheése d’ATP

de I'oxydation des substrats dans la
mitochondrie, permet a ce tissu de
produire de la chaleur et de jouer un
role crucial dans la thermogenese du
nouveau-né. Les travaux effectués
dans son laboratoire et I'impact évi-
dent qu’ils avaient en pathologie, ont
conduit naturellement Alfred Jost a
étre l'interlocuteur privilégié des obs-
tétriciens et pédiatres, et il a contri-
bué a la création de plusieurs unités
Inserm consacrées a I’étude de la
croissance et du développement.

En dehors de son influence sur les
recherches concernant I’endocrinolo-
gie en général et I’endocrinologie du
développement en particulier, Alfred
Jost a joué un role prépondérant
dans I’enseignement de la physiolo-
gie a I’Université de Paris puis au
College de France. Il était fier de la
trées grande qualité de I’enseignement
de physiologie qu’il avait mis sur
pied avec Pierre Buser ct Francois
Morel, a I’Université de Paris. Il est
aussi a ’origine du premier enseigne-

ment de 3¢ cycle d’endocrinologie en
France, qui a permis de former un
tres grand nombre de chercheurs tra-
vaillant actuellement dans les labora-
toires de I’Inserm, du Cnrs, des Uni-
versités ou de ’Inra. Une quinzaine
de ses éleves ont enseigné ou ensei-
gnent encore la physiologie dans dif-
férentes Universités.

La disparition d’Alfred Jost, le
3 février 1991, laisse un grand vide
dans le monde de la biologie, et de
la physiologie en particulier, dont il
était un farouche et convaincant
défenseur @
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