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IL ETAIT UNE FOIS
LA TRISOMIE 21

CE QUE DIT JEROME LEJEUNE

(¢ Je n’ai plus qu’une seule solution pour les sauver, c’est de les guérir. La tdche est immense mais I'Espérance aussi. » ;
«« Nous frouverons. Il est impossible que nous ne trouvions pas. C’est un effort intellectuel beaucoup moins difficile

que d’envoyer un homme sur la Lune. »

LE RECIT DE LA DECOUVERTE

Le PROFESSEUR JEROME LEJEUNE FUT UN HOMME HABITE D'UN ESPRIT SCIENTIFIQUE,
DANS LE BON SENS DU TERME, C'EST-A-DIRE D'UN ESPRIT CURIEUX ET INVENTIF.

CE SONT CES QUALITES QUI EXPLIQUENT POURQUOI IL A ETE RETENU SANS
CONTESTATION COMME LE PREMIER A AVOIR DECRIT LA PREMIERE ANOMALIE
CHROMOSOMIQUE LIEE A UNE PATHOLOGIE - LA TRISOMIE 21 -.

MR JACQuEs

SUAUDEAU

Chercheur, C lité . . . . . .
médecin, es qualités de scientifique ont fait de talent, lui propose de rejoindre son service
ancien lui un novateur en matiére de recherches de pédiatrie a I'hépital Trousseau. Le Pro-
directeur chromosomiques, défrichant toujours plus fesseur Turpin fait nommer Jéréme Lejeune
75(?2222’#2 de en profondeur le champ nouveau de cette  stagiaire de recherche au CNRS et I'intégre
Pontificale cytogénétique qu’il aidait & créer, et qu’il  en 1953 dans son équipe pour qu'il s'oc-
pour la Vie a puissamment marquée de son empreinte.  cupe des enfants mongoliens.

Les circonstances de la découverte

Rappelons brievement d’abord les circons-
tances dans lesquelles s’est faite cette dé-
couverte : en 1952, le jeune médecin Jérdme
Lejeune vient d’achever son service militaire
et cherche un poste. C’est alors que le Pro-
fesseur Raymond Turpin (1895-1988), qui
voit en Jérdme Lejeune un jeune médecin de

L'entrée du Dr Jéréme Lejeune dans I'équipe
du Pr Raymond Turpin, et sa collaboration
avec Marthe Gautier, dans ce laboratoire,
furent décisives pour sa carriére puisque le
Pr Turpin s’intéressait & la génétique, et au
{« mongolisme » (Down syndrome), et avait
formulé dés 1937 I'hypothése d’'un lien
entre mongolisme et anomalie chromoso-
mique. En étudiant les dermatoglyphes des
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enfants mongoliens ils en déduisirent que
'anomalie devait survenir dés la constitu-
tion de I'embryon, ce qui était en faveur
d’un lien entre le mongolisme et une alté-
ration chromosomique.

Marthe Gautier, qui a appris aux Etats-
Unis les techniques de culture cellulaire,
vient d’entrer (1956) comme chef de cli-
nique dans le service du Professeur Turpin.
Elle est @ méme de préparer les cultures
de cellules (fibroblastes) d’enfants mongo-
liens nécessaires a cette étude et d’appli-
quer a ces cellules la technique du choc
hypotonique de Rothfelds et Siminovitch
qui permet la dispersion des chromosomes
et leur visualisation.

Elle communique & Jéréme Lejeune les
photographies de ces chromosomes. Celui-
ci, étudiant ces photographies, commence
& décompter le nombre de chromosomes
dans ces cellules.

47!

Le carnet d’analyse qu’il commence le 10
juillet 1957 indique qu’il parvient le 22
mai 1958 & identifier pour la premiére
fois sur un enfant mongolien la présence
de 47 chromosomes au lieu des 46 norma-
lement trouvés.

Cette anomalie est due & la présence d’'un
chromosome additionnel sur la 21°™ paire.
Ainsi, & 32 ans, Jérdme Lejeune, en iden-
tifiant ce petit chromosome en excés dans
les noyaux des fibroblastes d’un enfant
mongolien, venait de faire une découverte
d’importance historique dont il ne saisissait
lui-méme pas encore bien toute la portée.
Pour la premiére fois dans I'histoire de la
génétique, un lien était ainsi établi entre
un handicap mental et une anomalie chro-
mosomique. Cette découverte constituait le
point de départ de la grande aventure de
la cytogénétique.

Le 13 juin 1958, Jéréme Lejeune identifie &

LA DECOUVERTE DE LA TRISOMIE 21 : Mythes e

Qui a été le premier a découvrir la trisomie 21?2 Jérdme Lejeune s'est-il approprié la découverte ? Cette infographie montre que la découverte fat I'aboutissement d'un long travail
I'indiquent les trois noms (Lejeune, Gautier, Turpin) des auteurs de la premiére publication scientifique sur le sujet. Bien que les notes dans le carnet d'analyse du laboratoire mont
dénombra 47 chromosomes en premier, et plusieurs fois, il a toujours reconnu diligemment le réle de chaque membre de I'équipe, et notamment celui de Marthe Gautier, qui dénig
I'intégrité de Lejeune et ce plus de 20 ans aprés sa mort.

mmier écrit a Lejeune

« Cher ami, trés heureuse
d’avoir de vos nouvelles »
etle tientau courantde
leurs travaux.

© CARNET D'ANALYSE

Loboratolre de’ (lfs o ikiainte

Apartir de cette date,
Lejeune commence a
compter les chromosomes
issus des préparations de
cellules de ses patients

« mongoliens », etprend
note dans un camet
d'analyse de laboratoire.

BEEEE
FAIT

Acette date, Gautier et Lejeune
travaillent déja en équipe.
Lejeune est entré dans |'unité de
Turpin 5 ans auparavant.

MYTHE

Gautier affirme dans une
interview en mars 2013 a propos
de Lejeune : « je ne le
connaissais gas auparavant »
(avant de débuter |a culture
cellulaire%: etdans un article de
2009 qu'il était « un nouveau
venu ».

laboratoire de Lejeune
indique « 1 chr(omosome)
surnuméraire » etde
nouveau « avait47
ch(romosomes)».

1958

Lejeune faitla découverte pour
la premiére fois et la note
lui-méme dans un camet
d'analyse.

MYTHE

Dans son article de 2009,

Gautier déclare avoir réussi

« seule avec (s)es laborantines

g ..) et surtout de mettre en
vidence une anomalie ».

g -
L'absence de Lejeune
empéche les progrés.
Gautier écrita Lejeune
« Votre retour facilitera,
j'espére cefte attente de
tissus qui devient
intolérable. »

Acette date, Lejeune avait
déja co-écrit avec
Raymond Turpin 7
publications sur le
"Mongolisme" & l'inverse de
Marthe Gautier qui, elle,

n'a rien publié sur le sujet.

Au moment de la découverte,
Lejeune était Chargé de
Recherche au CNRS. Moteur de
I'équipe, il était déja a cette

épogue un scientifique prometteur.

(MITHE |

Lejeune n'était que stagiaire
CNRS lors du projet.

Turpin écrit a Lejeune
« Mile Gautier et Mme
Macé en sont encore a 46 »

FAIT

Pendant que Lejeune esten
mission a |'étranger, I'¢quipe qui
continue les recherches & Paris
n'a toujours pas trouvé 47
chromosomes.

HTHE

Gautier a identifié la premiére le
chromosome en plus, & partir
du mois de mai (interview de
mars 2013).

Lejeune est préta publier la
découverte. Il écrit dans son
journal: « La note pour
'Académie est écrite (...) je
crois que maintenant ces
données sont publiables. »

La découverte est publiée pour
la premiére fois dans une note
scientifique pour 'Académie
des Sciences: « Lejeune,
Gauthier,* Turpin, "Les
chromosomes humains en
culture de tissues." »

* Le nom de Gautier est publié
avec une faute d'orthographe
dans la publication originale.

1959
| FAI |

C'est seulement apres le retour de
Lejeune de |'étranger que I'équipe
trouve le troisiéme cas nécessaire
pour confirmer la découverte.

YTHE

Gautier affirme que |'article est

« finalement » publié, en urgence,
simplement pour prendre de court
les autres equipes de recherche
étrangéres (article de 2009).

Le carnet d'analyse de
Jérbme Lejeune porte le
commentaire « 47, slr » sur
une photo de caryotype.

FAIT

Lejeune continue a trouver des cas
d'anomalie chromosomique et rest
prudent face a I'excitation
grandissante.

MYTHE

Gautier déclare: « un grand
vacarme médiatique est alors
orchestré par J.L (Lejeune) » (articl
de 2009) « alors qu'en fait, il n'avai
rien & voir avec cette découverte »
(interview de 2013),
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d'équipe, comme
rent que Lejeune
ra l'implication et

Lejeune salue sa « chére
Marthe Gautier » et reconnait
sa contribution & la
découverte, citant son

« habileté » et sa « ténacité »
pendant « deux années
d’échecs etde demi-succes ».

- [

FAIT

y Lejeune honore Gautier
> dans sa legon inaugurale.

MYTHE

En 2008, Gautier déclare
que Lejeune s’est atiribué
la découverte.

Y DOCUMENT ORIGINAL :

Le 22 mai 1958 dans son carnet d’analyse,
Jérome Lejeune reléve pour la premiére fois
la présence d’un chromosome
surnuméraire chez un patient.

Puis une seconde fois le 13 juin.

JITAL ET SERVICE
, consultation, ete.)

nouveau, dans les cellules d’un autre enfant
mongolien, la présence de ce petit chromo-
some supplémentaire. Il présente la photo-
graphie de ce caryotype au Congreés inter-
national de génétique de Montréal, ou elle
ne suscite cependant qu'un intérét relatif, si
ce n'est une réaction dubitative.

La communication au monde médical de la
découverte sera faite le 26 janvier 1959.
Ce jour la, Jérdme Lejeune, Marthe Gautier
et Raymond Turpin, dans cet ordre d’au-
teurs, présentent a I’Académie des Sciences
une étude sur « les chromosomes humains en
culture de tissu » dans lequel ils rapportent
un nombre diploide normal de 46 chro-
mosomes chez six gargons et deux filles
non mongoliens, tandis que chez trois gar-
gons mongoliens le nombre chromosomique
trouvé est de 47, (¢ & cause de la présence
d’un frés petit chromosome supplémentaire,
le 21 » qui rend, du reste, le diagnostic du
sexe chromosomique impossible. Jéréme
Lejeune est le premier auteur de la présen-
tation, ce qui implique qu'il est considéré et
reconnu comme l'auteur de la découverte,
Marthe Gautier vient en second, en tant
que collégue ayant fourni & Jéréme Le-
jeune les photographies des chromosomes,

et Raymond Turpin vient en troisiéme, ainsi
qu’il est d’'usage pour tout chef de labora-
toire, sans que cela implique d’ailleurs une
participation directe & la découverte, ce
qui n'avait pas été le cas.

Le 16 mars 1959, une autre note sera pré-
sentée par les mémes auteurs, et dans le
méme ordre, toujours a I'’Académie des
sciences, confirmant la premiére publication
et décrivant cette fois la présence des 47
chromosomes chez des enfants mongoliens.
La communauté scientifique prend dés lors
la mesure de cette découverte, et salue
en Jéréme Lejeune, premier auteur de
ces deux notes, le découvreur de la ftriso-
mie, cependant qu’on reconnait en Marthe
Gautier, second auteur des notes, la per-
sonne qui a rendu I'étude techniquement
possible.

La reconnaissance du réle primordial joué
par Jérdme Lejeune dans la découverte
de la trisomie 21 chez les enfants atteints
de mongolisme ne souleva en fait aucune
objection. En particulier, ni Raymond Tur-
pin, ni Marthe Gautier ne le contestérent.
L'attribution de la paternité de la décou-
verte de ce qui sera désormais appelé « la
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F
F. P LE MOT DE L' AMBASSADRICE

* J'ai fait la connaissance de Jéréme Lejeune lorsque [ 'ai
commencé & m’intéresser a la trisomie 21. Jai pris du temps
pour me documenter et connaitre I’ histoire de cette découverte
scientifique. Au fur et a mesure que j'avancais dans mes lectu-
res, ['étais impressionnée par le décalage entre I'importance
capitale de cette découverte et la grande humilité du scienti-
fique a son origine. ”

Ce qui marque le plus Keenan Kampa, marraine de la
Fondation, c’est le désarroi de Jéréme Lejeune qui constate
bien rapidement que la découverte primordiale qu'il vient de
faire se retourne contre les malades qu’elle devait aider &
soigner.

“II aurait pu baisser les bras mais il a continué a se battre,

pour eux ”
Et c’est ce combat que veut continuer Keenan.

LE RECIT DE LA DECOUVERTE (SUITE)

trisomie 21» & Jéréme Lejeune (premier
auteur de I'étude) n'a jamais été contes-
tée. Ce n'est que plus tard, en 1977, que
Raymond Turpin cherchera a tirer & soi la
paternité de la découverte, sans toutefois
exprimer de revendication ou d’accusation
contre Jéréme Lejeune. Et c’est encore plus
tard, en 2009, année du 50° anniver-
saire de la découverte de la trisomie 21,
que Marthe Gautier entreprendra une ré-
vision de I'événement, pour mettre en avant
sa part dans la découverte de 1959.

Reconnaissance de I'importance

de la découverte de Jérome Lejeune
La découverte faite par Jérdme Lejeune du
lien entre trisomie 21 et mongolisme eut
rapidemment un grand retentissement, car
elle donna le coup d’envoi & toute une re-
cherche sur I'origine chromosomique de dif-
férentes affections congénitales, avant de se
prolonger en s’amplifiant dans la recherche
sur I'origine génétique de nombre de patho-
logies. C'est elle qui a ouvert la voie a la
science nouvelle de la cytogénétique, basée
sur I'étude du « caryotype » des individus
(arrangement standard de I'ensemble des
chromosomes d’une cellule, étudiés micros-
copiquement) dont le développement ex-
ponentiel a permis de reconnaitre I'origine
chromosomique de nombre de maladies
congénitales.

La valeur de cette découverte, et le réle
primordial qu’y avait joué Jéréme Lejeune,
furent d’ailleurs soulignés au niveau in-
ternational par l'attribution au Pr Lejeune

— et & lui seul — de prix prestigieux dont
le prix William Allen. Jean de Grouchy,
au lendemain de la mort du Professeur
Lejeune, écrivant dans Médecine et Sciences
un article & sa mémoire, le reconnaitra une
nouvelle fois comme le découvreur incon-
testé de la trisomie 21.

Le drame pour Jérome Lejeune
Cela a été de voir sa découverte tilisée en
sens contraire de ce pourquoi il 'avait faite.
Jérdme Lejeune avait espéré, une fois trou-
vée l'origine chromosomique du manque de
développement cognitif chez les trisomiques
21, pouvoir en déduire une thérapeutique
qui aurait permis de réduire ce déficit cogni-
tif ou méme de le neutraliser. On a préféré
mettre & profit la possibilité de dia-

gnostic de la trisomie, que permettait Fondation Jérome Leieune.,
la découverte de Jéréme Lejeune, 37 rue des Volontaires 75725 Paris
pour faire le travail le plus facile et le cedex 15 - Tél.: 01 44497330~
plus négatif possible : détruire I'enfant Mail : fil@(ondationleieune'org

trisomique dans I'utérus maternel. ondationlejeune-orgd -

_ www.f

Ce n’est que récemment que, gréice aux nstitutJérome Lejeune (consulta-
progrés faits en thérapie génique dans tion médicale) 37 rue desVok?n-‘
la mise au silence de certains génes, on aires 75725 Paris cedex 15-Tél:
a commencé a aborder une tentative 0156 58 63 00. - Tiré a part de @
de soin par mise au silence des génes Letire de la Fondation, rev.ue de
du chromosome supplémentaire. Ces tra- \a Fondation Jérome Le]e-une..
vaux font espérer qu’un jour il sera pos- _ Directeur de la publication :
sible de traiter un embryon affecté d’une Jean-Marie Le Méné - Cont.rl-
trisomie. butions : Herveline Barbarin.
La découverte du Professeur Jéréme Thierry de la Villejegu - Info-

ie : Muriel Duval - Cré-

Lejeune aurait en ce cas trouvé son débou- raph
9 Jeanne

ché positif aprés des années consacrées & dits photos : DR FIL;
pourchasser la trisomie 21 et & I'éliminer. Brost - Impression : Siman-



