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L’intérêt de J. Hoffmann pour 
les insectes est apparu tôt, 
notamment grâce à son père1, 

professeur de sciences naturelles, 
passionné par les insectes et ami de 
Pierre-Paul Grassé. À 18 ans, il pu-
blie sur les punaises aquatiques du 
Luxembourg, puis sur les Orthoptè-
res et les blattes. Il s’intéresse en-
suite aux sangsues et aux vers plats 
dont il décrit une nouvelle espèce.

Après l’obtention d’un doctorat ès 
Sciences naturelles, il obtient un 
poste d’assistant à la faculté des 
Sciences de Strasbourg et devient 
chercheur au CNRS en 1964 dans 
l’équipe de Pierre Joly à l’Institut 
de Zoologie de Strasbourg. Il y sou-
tient son doctorat d’État en 1969, 
puis adopte la nationalité française 
un an plus tard.
Cette équipe du CNRS est spé-
cialisée dans l’endocrinologie des 
insectes, c’est-à-dire l’étude de 

leurs hormones, leur 
fonction, leur mé-

tabolisme, leur 
biosynthèse, et 
en particulier 
de l’ecdysone, 

hormone de mue 
des insectes. Elle 

travaille sur le cri-
quet migrateur Locusta migratoria 
espèce de grande taille, facile à éle-
ver, et ravageur très important en 
Afrique.

En 1978, J. Hoffman prend la direc-
tion de l’équipe et approfondit ses 
travaux sur l’ecdysone. Il remarque 
que les insectes ne développent ja-
mais d’infection malgré les greffes 
d’organes qu’il leur fait subir sans 

asepsie. Cette observation et la dé-
couverte des peptides antimicro-
biens (PAM) chez les insectes par 
l’équipe suédoise de Hans Boman en 
1980, le conduit à réorienter, à la fi n 
de cette décennie, toute la thémati-
que de recherche du laboratoire qui 
devient l’institut de Biologie molé-
culaire et cellulaire (IBMC), et à se 
spécialiser dans l’étude des méca-
nismes de l’immunité des insectes.

Lorsqu’un microorganisme (bacté-
rie ou champignon) parvient à tra-
verser son exosquelette suite à une 
blessure par exemple, l’insecte pro-
duit des PAM secrétés par le corps 
gras et libérés dans l’hémolymphe. 
Les PAM sont constitués d’assem-
blages spécifi ques de 15 à 50 aci-
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des aminés, associés les uns aux 
autres en chaîne comme les perles 
d’un collier. La position de cha-
que acide aminé défi nit la fonction 
du peptide. Les PAM s’accrochent 
aux membranes des microorganis-
mes et fi nissent par les détruire. On 
connaît aujourd’hui plus de 1 500 
PAM différents.

J. Hoffmann effectue ses recher-
ches sur l’immunité avec un autre 
insecte : la mouche du vinaigre 
Drosophila melanogaster. Mal-
gré sa petite taille, c’est un excel-
lent modèle surtout depuis 1910 
et les travaux du généticien Tho-
mas Morgan (Prix Nobel en 1933). 
Elle est facile à élever sur milieu 
artifi ciel, son temps de génération 
est court, et on dispose de milliers 
de mutants qui ont été créés pour 
étudier de nombreux métabolis-
mes et mécanismes biochimiques. 
De plus, beaucoup de gènes sont 
déjà séquencés au début des an-
nées 90 (le génome complet de la 
drosophile sera élucidé en 2000).

L’équipe de J. Hoffmann découvre 
alors de nouveaux PAM appartenant 

à différentes familles, et s’intéresse 
au mécanisme qui permet à l’insec-
te de déclencher leur synthèse lors 
d’une infection. En 1995, Bruno 
Lemaitre, un jeune chercheur de 
l’équipe, découvre par hasard une 
souche de drosophile incapable de 
se défendre contre des infections. Il 
montre que ce défaut est lié à une 
mutation du gène du récepteur Toll, 
présent à la surface des cellules. On 
connaissait déjà ce récepteur et son 
rôle dans la mise en place de la sy-
métrie dorso-ventrale de l’embryon 
de drosophile. Sa découverte en 
1985 vaudra à l’Allemande Chris-
tiane Nüsslein-Volhart le prix No-
bel en 1995.
Toll est donc capable de reconnaître 
la paroi des bactéries, permettant 
alors par une cascade d’évènements 
moléculaires le déclenchement de 
la synthèse des PAM qui vont dé-
truire ces bactéries.

Cette immunité dite « innée » est ra-
pide (de quelques secondes à quel-
ques heures), et permet un contrôle 
généraliste de presque toutes les 
infections, mais sans mémoriser la 
reconnaissance du microorganisme 

pathogène2. Selon l’agent infectant, 
différents PAM sont secrétés. Chez 
la drosophile, le récepteur Toll re-
connaît des éléments spécifi ques 
des parois de bactéries et de cham-
pignons, et un autre récepteur (Imd) 
reconnaît d’autres bactéries.

Cette découverte va permettre à 
Bruce Beutler et ses collabora-
teurs de découvrir des fonctions 
des analogues des récepteurs Toll 
chez l’homme. Au total, 13 caté-
gories de Toll-like receptors (TLR) 
vont être découvertes mettant ainsi 
en évidence une immunité innée 
également chez l’homme. Celle-ci 
était véritablement le chaînon man-
quant pour expliquer l’ensemble 
des mécanismes immunologiques 
humains.

L’immunité innée est une première 
barrière contre les microorganismes 
qui est cruciale pour l’homme et les 
vertébrés. De plus, elle active leur 
immunité adaptative. En effet, des 
cellules de la peau et des muqueuses 
reconnaissent des microorganismes 
pathogènes et sécrètent rapidement 
des PAM pour les détruire. Certai-
nes cellules immunitaires produi-
sent aussi des PAM comme arme 
chimique pour détruire les agents 
pathogènes une fois qu’elles les ont 
absorbé par endocytose.

Les PAM ne sont pas sécrétés dans 
le sang comme chez les insectes. 
D’où l’idée d’utiliser des PAM 
d’insectes comme antibiotiques 
chez l’homme. Des premiers essais 
concluants ont abouti à la création 
de la start-up Entomed par J. Hoff-
mann et ses collaborateurs fi n 1998. 
Cette société, qui a compté jusqu’à 
42 membres, unique en Europe, 
a recherché et développé des cen-
taines de nouveaux PAM d’insec-
tes et testé leurs activités sur des 
souris. Deux peptides, l’un dirigé 
contre les staphylocoques multiré-
sistants impliqués dans les mala-
dies nosocomiales, et l’autre contre 
des champignons rares touchants 
les personnes immunodéprimées 

L’immunité chez l’homme et les vertébrés était dite  « adaptative », c’est-à-dire plus longue 2. 
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production d’anticorps par les lymphocyte B «à mémoire» qui ont la capacité de mémoriser 
les pathogènes pour protéger l’organisme des infections futures (c’est le principe de la 
vaccination).

Infection de drosophiles au laboratoire en vue d'étude sur l'immunité. Les mouches sont 
endormies par hypoxie (absence d'oxygène) et l'expérimentateur les pique avec une minuscule 
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étaient optimisés et prêts à être ana-
lysés dans des essais précliniques. 
Malheureusement, les PAM de 40 
à 50 acides aminés ne peuvent pas 
être synthétisés chimiquement et il 
faut les faire produire par des le-
vures, ce qui a un coût prohibitif. 
J. Hoffmann et les créateurs d’En-
tomed étaient conscients de ce pro-
blème mais espéraient qu’un mode 
de fabrication meilleur marché se-
rait mis au point entre temps. En-
tomed a laissé de côté les PAM et 
a poursuivi des recherches sur les 
petites molécules de défense d’in-
sectes à activités anticancéreuses 
jusqu’en 2005. Ces recherches ont 
été stoppées pour des raisons fi nan-
cières, mais le potentiel de décou-
verte reste entier : en raison de leur 
nombre (les deux tiers de toute la 
biodiversité terrestre), les insectes 
demeurent le plus important réser-
voir de molécules médicaments3.

J. Hoffmann a reçu la juste récom-
pense d’une stratégie de recherche 
qui a porté ses fruits. Le CNRS a 
permis à son équipe de s’exprimer 
en soutenant ses travaux. Les re-
tombées médicales de l’élucidation 
des mécanismes de l’immunité des 
insectes n’étaient pas prévisibles, 
et le fait d’avoir maintenu ce pro-
gramme de recherche fondamen-
tale par un support scientifi que et 
fi nancier, a été crucial pour parve-
nir à cette découverte. Dans son la-
boratoire, J. Hoffmann a ouvert de 
multiples voies de recherches ; cer-
taines et l’entreprise Entomed ont 
été stoppées, mais elles aboutiront 
peut-être un jour sous une autre 
forme. En multipliant les recher-
ches fondamentales et appliquées, 
avec de la chance et de la ténacité, 
le travail fi nit par être récompensé.
J. Hoffmann a signé 260 articles 
scientifi ques. Après avoir obtenu de 

nombreux prix scientifi ques étran-
gers, il a été président de l’Acadé-
mie des Science et a obtenu la pres-
tigieuse médaille d’or du CNRS en 
2011. ■

voir : 3. L’insecte médicinal de Roland Lupoli 2010, Editions Ancyrosoma, 290 p.
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Lu pour vous

  LA VIGNE, DANS TOUS SES INSECTES
Véritable traité des ravageurs et de la faune 
auxiliaire de la vigne, cet ouvrage collectif 
rassemble les signatures de 16 spécialistes 
– dont plusieurs membres de l’OPIE. Dans 
un contexte agricole et viticole où la prise en 
compte de la « durabilité » est non seule-
ment une nécessité environnementale mais 
devient également un argument économique 
de premier plan, la limitation des intrants 

chimiques est une priorité. La lutte biologique et  la connaissance 
accrue des écosystèmes et de leurs fonctionnements sont au cœur 
des démarches pour y parvenir. Cet ouvrage, qui servira longtemps 
de référence dans son domaine, par sa qualité et son exhaustivité, 
contient toutes les clés pour comprendre et appréhender les équili-
bres de l’écosystème viticole : présentation des principaux acariens 
et insectes ravageurs de la vigne ;  principaux auxiliaires ; taux de 
parasitisme, régulation naturelle et lutte biologique ; moyens de 
collecte et clés d’identifi cation ; comment préserver les auxiliaires 
et favoriser leur activité. Une très riche iconographie (plus de 400 
photos et une cinquantaine de planches d’identifi cation détaillées) 
appuie cette somme indispensable aux acteurs de la fi lière mais 
aussi bien utile aux étudiants, chercheurs et entomologistes. 

La faune auxiliaire des vignobles de France, sous la dir. de Gilles Sante-
nac, 2011. – 422 p. – GFA éditions, 25 rue Ginoux, 75015 Paris.
 

  GUIDE PHOTO DES PAPILONS D'EUROPE
Cet ouvrage très exhaustif décrit, classées par 
familles, les 444 espèces de papillons de jour 
d’Europe.  En fi n d’ouvrage, les espèces endémi-
ques des îles méditerranéennes et atlantiques et 
des régions proches de l’Europe sont présen-
tées. Chaque espèce est illustrée de belles pho-
tos présentant l’ensemble des critères à obser-
ver, d’une carte claire montrant sa répartition en 
Europe et de quelques indications sur son milieu 

de vie et ses plantes hôtes. Pour le naturaliste initié aux papillons 
ce sera un ouvrage parfaitement fonctionnel. Malgré l’absence de 
clé et de présentation générale des différentes familles, le débutant 
pourra y trouver une vision complète de ce groupe agrémentée de 
très belles photos et d’indications sur l’écologie des espèces. Bien 
présenté, agréable, complémentaire des ouvrages de détermina-
tion existants, il pourra être le compagnon de terrain du naturaliste 
souhaitant identifi er les papillons qu’il rencontre.

F. Merlet
Par T. Haahtela, K. Saarinen, P. Ojalainen et H. Aarnio, 2011. – 384 p. – 
Coll. Les guides du naturaliste. – Delachaux et Niestlé - 18, rue Séguier, 
75006 Paris - Tél. : 01 56 81 11 40. – Sur Internet à www.delachaux-
niestle.com

  TOUTE(S) UNE VIE
Les célèbres auteurs  du magnifi que The Ants 
(Prix Pulitzer 1990) sont de nouveau réunis ici 
pour nous conter la vie d’une colonie de fourmis 
Atta ou fourmis coupeuses de feuilles. Ces 
insectes d’Amérique tropicale ont inventé une 
société agricole bien avant l’Homme, récoltant 
dans l’environnement les fragments végétaux 
qui leur permettent de cultiver des champignons 
nourriciers. Cet ouvrage est une version « 
considérablement augmentée » d’un chapitre du 

récent ouvrage The Superorganism (Norton, 2009). Les auteurs 
y développent l’extraordinaire organisation sociale de ces fourmis 
dans les domaines du travail, de la communication, du mutualisme, 
de la défense, de l’hygiène, etc. Très richement illustré de photo-
graphies et de dessins l’ouvrage ne laisse rien ignorer de la vie 
d’une colonie, depuis sa fondation par une reine esseulée jusqu’au 
summum de son activité, partagée par des millions d’individus. 

L’incroyable instinct des fourmis : de la culture du champignon à la ci-
vilisation par Bert Hölldobler et Edward O. Wilson, 2011. – 201 p. – Coll. 
Nouvelle Bibliothèque scientifi que. – Flammarion, 87 quai Panhard-et-
Levassor, 75 647 Paris cedex 13 – Tél. : 01 40 51 31 00. – Sur Internet à 
http://editions.fl ammarion.com

NDLR : Jules Hoffmann a été élu membre 
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