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INTRODUCTION

Cette notice résume vingt ans dun travail assidu, poursuivi
sans hite, mais non sans passion. Imposée par les circonslances, elle
ne marque pas 'intenlion de m’arréter, bien loin de li, ni le sentiment
d’avoir achevé une tiche, car je sais trop combien il reste & observer
dans toutes les parties que j'ai abordées, pour n'uvoir pas le désir d'y
revenir sans cesse.

La premitre partie est constiluée par la liste bibliographique de
mes publications, rangées par ordre de date. :

La deuxiéme est un résumé synthétique, destiné & faire ressortir
I'enchainement naturel de mes recherches.

La troisitme contient 1'analyse systématique des faits que j'ai
observés et des théories qu'ils m'ont inspirées. Pour compléter cet
exposé et pour souligner les faits nouveaux qu'il contient, j'ai cru
devoir reproduire un certain nombre des figures qui ont paru dans
les mémoires que j'ai publiés®.

La trés grande majorité de ces figures ont été dessinées par moi-
méme, avec le souci de reproduire fidelement les images observdées, et
le regret de n’en pouvoir rendre toute la beauté.

*
LI &

Un effort scientifique ne peut étre équitablement jugé sur les seuls
résultats qu'il a produits dans un temps limité; je dois donc, avant

1. MM. Masson et Alcan m'ont prété les clichés de ces figures avee une complaisance
dont je leur suis triés reconnaissant.
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d’entrer dans mon sujet, dire quelques mols de mes origines et de mes
tendances, des conditions dans lesquelles j'ai travaillé et de mes habi-
tudes d'esprit. II me faut en méme temps résumer en une courte
profession de foi mes sentiments sur la valeur de l'anatomie générale
et sur son but réel.

Je dois beancoup & mon maitre Albert Gombault, qui a exercé une
grande influence sur mes premiéres éludes histologiques. J'ai été son
interne & 'hospice d'Ivry et je suis resté en relations suivies avec lui
jusqu'a sa mort.

Plus tard, j'ai, pendant bien des années, trouvé dans le laboratoire
de mon maitre et ami J. Babinski une almosphere scientifique infini-
ment profitable, un idéal élevé et de précieux matériaux.

Puis M. Malassez m'a accueilli dans son laboratoire, o je travaille
depuis plus de huit ans ; sa bonté me laisse un souvenir reconnaissant.

Je travaille aussi & 'hospice de Bicttre, dans le laboratoire de mon
service, qui est subventionné par le Conseil municipal.

En 1909, 1910 et 1911, grice au bienveillant appui de M. le profes-
senr Chauveau, que je ne saurais trop remercier, j’ai obtenu d'impor-
tantes subventions sur la Caisse des recherches scientifiques; j'ai ainsi

pu m’outiller et entreprendre des travaux qui, autrement, me seraient
restés inaccessibles.

Médecin, je suis parti de l'anatomie pathologique pour aboulir &
I'anatomie normale. Dés le début, j'ai considéré la maladie comme une
expérience nalurelle d'une délicatesse extréme, qui differe d'une expé-
rience de physiologie par sa complexité et par ce fait qu'il fant en
débrouiller les facteurs avant d'en recueillir les résultats, mais qui, en
fin de comple, doit aboutir & une acquisition dans le domaine biolo-
gique,

Cetle maniére de voir devait me conduire vers la science pure, an
détriment de la pratique médicale, et, quelque dix ans plus tard, me
rendre moins pénible la perte de 1'audition normale. Aimant la forme
et trouvant du plaisir aux travaux microscopiques, je me suis senti
attiré vers I'histologie.

Faut-il ajouter qu'a aucun moment je n’ai eu la sensation de m'étre
adonné & une « science morte », suivant une expression souvent
entendue ? Au risque de me heurter & un paradoxe illustre, j'estime
que la morphologie, prise au sens le plus large, est une base légitime
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de notre connaissance dans le domaine biologique, et je suis, pour
soulenir cette opinion, en assez bonne compagnie.

Dans la vie, la forme est, par essence, variable ; la morphologie,
sous peine de rester siérile, ne saurait immobiliser son objet, elle s’en
garde bien! Pour le mieux poursuivre, elle s’adresse & l'expérimen-
tation, avec une confiance de mieux en mieux récompensée,

L'histologie est la continuation naturelle de la morphologie
macroscopique ; elle conduit I'étude de la forme jusqu'aux limites
extrémes de la vision et s'intéresse a la matiére aulant qu'a la forme :
n'est-ce pas la constitution physico-chimique qui gouverne et la forme
et le mouvement?

8'il fallait en donner une définition, je dirais que lhistologie est la
science des rapporis enire la forme et lactivité des éléments anato-
migues. Elle est autant une physiologie microscopique qu'une ana-
tomie des lissus, car c'est elle qui nous rapproche le plus des
rouages essentiels de la vie, tous infiniment petits, d’aulant plus puis
sants qu’ils sont plus petits. Son champ d'activité est immense, bien
que les propriétés de la lumiére lui imposent des limites; il nous
parait chaque jour plus grand, 4 mesure que les progrés de la chimie
et, surlout peut-étre, de la physique moléculaire avgmentent nos
moyens d'investigation, en méme temps qu’ils donnent & nos interpré-
tations et a nos classifications une base plus large et plus solide. .

Sans doule de sérieuses difficultés sont apporlées dans 1'étude
microscopique des tissus par la myopie extréme de nos lentilles les
plus puissantes et plus encore par les déformations artificielles des
objets, dues aux réactifs ; mais ces obstacles ne sont nullement insur-
montables. Malgré sa fragilité, nous apprenons de mieux en mieux i
manier la matiére vivanle sans la bouleverser trop ; les allérations que
nous lui imposons pour I'étudier diminuent progressivement d'impor-
tance et dés maintenant nous pouvons espérer quun jour peut-dire
elles se réduiront & des transformations moléculaires inaccessibles &
notre vue : il n'y aura dés lors plus d’écart appréciable entre les formes
que nous voyons et celles qui existent réellement; les documents
fournis par le microscope & la biologie seront entiérement sincéres.

Mais en attendant que cet idéal soit réalisé, s'il doit I'étre jamais,
il ne faudrait pas croire que les déformations artificielles des struc-
tures soient sans intérét; lorsque nous savons nous en rendre mailres
et lorsque nous parvenons a les inlerpréter, elles conslituent au con-
traire un moyen puissant d'analyse.
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Jai étudié les fails en m’attachant & rechercher leurs liaisons,
peancoup plus altiré par la solution des problémes que par les travaux
de description pure.

On peut avoir un penchant plus ou moins marqué pour la spécula-
tion. Depuis le moment oit j'ai commencé & prendre possession de moi-
méme, j'ai compris 'importance de I'invention en matizre d’observation
et je me suis efforcé de développer en moi cette facullé. L'invention
suppose entre I'imagination et le jugement une association trés étroite,
dont la durée doit étre strictement limitée & la période de recherche.

Sans I'imagination et sans un certain don d'intuition on peut faire
de bonnes descriptions, des vérifications uliles, des travaux conscien-
cieux el souvent précieux, mais quelles que soient les aulres qualités
de I'espril, les observalions cruciales viennent bien rarement; la raison
en est que la plupart des faits primordiaux sont peu apparents, étant
masqués par leurs conséquences multiples et divergentes, qui acca-
parent toute l'attention. On peut donc dire sans exagération que les faits
les plus importants sonl habituellement ceux qui échappent le plus
facilement : il faut presque les deviner avant de les apercevoir — et
dans ce travail d'invention, I'anthropomorphisme nous guette.

Reconnaitre I'importance de I'imaginalion, c'est en méme temps
avoir une conscience nette de la valeur du jugement — encore les
conclusions qu'il formule ne doivent-clles jamais &tre définitives. La
foi dans notre ceuvre est pour nous un devoir, la forme affirmative un
droit; mais il reste entendu que nous devons garder notre esprit libre
de tout ce qui pourrait ressembler 2 un dogme, accepté ou créé. Dans
le domaine de la pensée, comme dans celui de la matidre vivante,
I'immobilité, ¢’est la mort.

Les régles pour la direction de l'esprit sont essentiellement les
mémes pour toules les sciences d'observation. Toutefois, il est bien
évident que, le monde microscopique différant beaucoup de celui
qui nous est familier, I'histologiste est exposé & certaines erreurs
spéciales. 11 a sous les yeux des images aussi grandes que les objets
usuels, mais ce sont de purs fantdmes, qui répondent & des structures
entidrement soumises aux lois de la physique moléculaire ; cette anti-
nomie doit toujours rester présente & I'esprit de celui qui veut com-
prendre Parchilecture et la mécanique des éléments anatomiques.
Dans mes derniéres recherches sur la fibre nerveuse, j'ai en l'occa-
sion de constater que ce précepte n'a pas toujours élé suivi.

D’autre part, la matitre, au travers du microscope, ne nous est
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accessible que par la vue, et cependant, pour la reconnaitre, nous faisons
encore instinctivement usage de notions dues a l'exercice combiné de
nos sens. Notre perceplion, devenant moins objective, a besoin d'un
controle plus vigilant pour ne pas s'illusionner : que d'affirmations
n’auraient jamais dd s’appuyer sur les images observées !

Celui qui veut faire ceuvre scientifique utile doit écarter de son esprit
la timidité autant que la (émérité. Sachant les difficultés de 1'obser-
vation, j’ai mis lous mes soins & me garder de l'erreur; mais, sans
m'en croire jamais & 'abri, je ne me suis jamais senti paralysé par la
peur d'y succomber.

Le résultat répond-il & mon espoir et & mes efforts ? mes juges en
décideront.
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4* série, 1. VIII, p. 808-820, 10 figures; et C. R. de la Soc. de Biol., 10 novembre,
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. Etude sur la méningo-myélite diffuse dans le tabes, la paralysie géné-

rale et la syphilis spinale. — Archives de Neurologie, t. XXX, p. 273-306,
7 ligures,

. Note sur une plaque de myélite siégeant dans le faisceau antéro-
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(4]
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[ 4]
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Teonographie de la Salpétriere, t. XVII, p. 47-54, 16 figures, pl. V-VII.
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34. La structure fine du systéme nerveux. — HRevue des Idées, 1. I, p. 1-29,
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37. Note sur la régénération amyélinique des racines postérieures dans
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p. B11-812.
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4. The pars intermedia or nervus intermedius of Wrisberg and the
bulbo-pontine gustatory nucleus in man. — Review of Neurology and
Psychiatry, t. V, p. 473-488, 8 figures.

42, Centres nerveux inférieurs (en collaboration avec A. Ricur). — In Manuel

d’ Histologie pathologigue de Cornil et Ranvier; Félix Alcan, édit., 3¢ édition,
t. 111, p. 10B-424, 193 figures, pour la plupart originales.

1907

k3. Greffe de ganglions rachidiens, survie des éléments nobles et transfor-

mation des cellules unipolaires en cellules multipolaires (note préli-
minaire). — C. R. de la Soc. de Biol., 19 janvier, t. LXII, p. 62-64.
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4%. Deuxiéme note sur la greffe des ganglions rachidiens; types divers de
prolongements nerveux néoformés, comparaison avec certaines
dispositions normales ou considérées comme telles; persistance des
éléments péricellulaires dans les capsules vides aprés phagocytose
des cellules nerveuses mortes. — Id., 23 février, t. LXII, p. 289-203,

45, Troisidme note sur la greffe des ganglions rachidiens; mode de
destruction des cellules nerveuses mortes. — Id., 9 mars, t. LXII,
p. 381-384. 3

46. Note sur l'apparition précoce d’arborisations périglomérulaires formées
aux dépens de collatérales des glomérules dans les ganglions rachi-
diens greffés. — Id., 13 avril, t. LXII, p. 580-581.

47. Recherches expérimentales sur la morphologie des cellules et des
fibres des ganglions rachidiens. — Revue neurologique, t. XV, p. 357-368,
6 figures.

48, Formations graisseuses dans les cellules satellites des ganglions rachi-
diens greffés. — C. R. de la Soc. de Biol., 22 juin, t. LXII, p. 1147-1149.

49. A propos de I'influence de la pression osmotique sur le développement
des prolongements nerveux dans les greffes ganglionnaires. — Id.,
13 juillet, t. LXIII, p. 74-72. .

50, Nau:aphagié dans les greffes de ganglions rachidiens. — Hevue neurolo-
gique, 1. XV, p. 933-944, 7 figures.

41. Etude sur la greffe des ganglions rachidiens; variations et tropismes
du neurone sensitif. — Anatomischer Anzeiger, t. XXXI, p. 225-245,
9 figures.

(=13
=]

. Variations du neurone sensitif périphérique dans un cas d'amputation
récente de la partie inférieure de la cuisse. — C. k. de la Soc. de Biol,,
23 novembre, t. LXIII, p. 490-£93.

42, Numération directe des éléments cellulaires du liguide céphalo-rachi-
dien; limites physiologiques de la lymphocytose (i6 observations)
{en collaboration avec M. LEvy-Vacexsi)). — Id., 7 décembre, t. LXIII,
p. 603-606.

=3

i. A propos de la communication de MM. Ravaut et Ponselle, sur la
présence du spirochéte pale dans les noyaux des cellules de l'épen-
dyme, au cours de la syphilis. — Bull. et mém. de la Soc. méd. des Hip.
de Paris, 27 décembre, 3¢ série, t. XXIV, p. 1506-1599, 1 figure.

1908

53. Technique rapide pour colorer les fibres & myéline des nerfs, de la
moslle et du cerveau (formol simple ou sulfaté, congélation,
hématéine alunée). — C. R. de la Soe. de Bioi., 7 novembre, t. LXV, p. $08-§10.

56. Lésions fines du cervelet. I. Nodosités des prolongements protoplas-
miques des cellules de Purkinje dans un cas didiotie familiale avec
atrophie cérébelleuse et dégdnération des cordons postérieurs, des
faisceaux pyramidaux et des faisceaux cérébelleux directs (en colla-
boration avec M. Léox-Kinoeenc). — Id., 23 novembre, t. LXV, p. 517-520.
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69,
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. Lésions fines du cervelet. II. Tuméfaction fusiforme des cellules de

Purkinje (en collaboration avec M. Léox-KixpeEnc). — Id., 5 décembre,
t. LXV, p. 551-583.

1909

Anomalie du tube neural dans la région sacrée chez un foetus humain
(dédoublement sagittal). — Bibliographie anatomique, t. XVIII, p. 43-52,
8 figures.

. Granulations lipoides du tissu nerveux. — C. H. de la Soc. de Biol., 9 jan-

vier, t. LXVI, p. 24-25.

Granulations lipoides du tissu nerveux (deuxidme note). —- Id., 27 mars,
t. LXVI, p. 512-513.

Mitochondries du tissu nerveux. — ld., 22 mai, t. LXVI, p. 825-828.

Mitochondries et grains spumeux dans les cellules nerveuses. — Id.,
10 juillet, t. LXVII, p. 130-132, { figure.

Granulations spumeuses et granulations libres du sang dans le foie de
la gremouille. — Id., 31 juillet, t. LXVII, p. 359-360, 1 figure,

Mitochondries et neurokératine de la gaine de myéline, — Id,,
6 novembre, t. LXVII, p. 72-475.

Notes de techmigque. I. Nouveau microtome universel. Appareil &
congélation pour les grandes coupes. — Id., 13 novembre, t. LXVII,
p. B03-5035.

Notes de technigue. II. Pratique des grandes coupes de cerveau par
congélation. Coloration de la myéline dans les coupes grandes et
petites, sans chromage préalable. — Id., 20 novembre, t. LXVII,
p. 542-545,

1910

. Sur une nouvelle formation de la gaine de myéline : le double bracelet

épineux. — C. R. de I'Acad. des Sciences, 10 janvier, t. CLV, p, 123-126,
1 figure.

Incisures de Schmidt-Lanterman et protoplasma des cellules de
Schwann. — C. R. de la Soc. de Biol., 15 janvier, t. LXVIII p. 32-42, 1 figure.

Etude microscopique, sur le vif, de l'activité de la myéline au cours
de la dégénération wallérienne. — C. R. de I'Acad. des Sciences, 28 février,
t. CLV, p. 557-560, 1 figure.

. La mort du cylindraxe. — C. R. de la Soc. de Biol.,, 12 mavs, t. LXVII,

p- 463-466, 1 figure.

. Activité de la gaine de myéline dans les nerfs en état de survie. —

C. R. de U'Acad. des Sciences, 14 mars, t. CLV, p. 731-734, { figure.

. Phénoménes de sécrétion dans le protoplasma des cellules névro-

gliques de la substance grise. — C. . de la Soc. de Biol., 18 juin, t. LXVIII,
p. 1068-1069, 1 figure.
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73. Les étranglements de Ranvier et les espaces interannulaires des fibres
nerveuses i myeéline. — C. R. de I'Assoc. des Anatomistes, XII* réunion.
Bruxelles, 10 aoft, p. 30-45, 13 figures.

_ T4 A propos de la communication de M'"+ Loyez sur la colorabilité de la
myéline dans les piéces fixées au formol et incluses a la celloidine.
— C. R. de la Soc. de Biol., 10 décembre, t. LXIX, p. 517-519,

75. Aoction des métaux et de divers autres facteurs sur la dégénération
des nerfs en survie. — Id., 17 décembre, t. LXIX, p. 556-550.

76. Note sur le mécanisme de la formation des réseaux artificiels dans la
gaine de Schwann. — Id., 2¢ décembre, t. LXIX, p. 628-631, 1 figure.

1911

77. Réponse & M. Launoy. — Id., 7 janvier, L. LXX, p. 23.

78. A propos de la note de M. Laignel-Lavastine et Pierre Pitulesco,
intitulée : « La déformation globuleuse homogéne de certains éléments

nerveux dans le vermis des paralytigues généraux ». — [d., 18 février,
t. LXX, p. 217-218.

790. Le syncytium de Schwann et les gaines de la fibre & myéline dans les
phases avancées de la dégénération wallérienne. — Id., 27 mai, t. LXX,
p. B61-865, 6 figures,

80. Le réseau syncytial et la gaine de Schwann dans les fibres de Remak
(ibres amyéliniques composées). — Id., 3 juin, t. LXX, p. 017-921,
& ligures,

81. Syncytium de Schwann, en forme de cellules névrogliques, dans les
plexus de la cornée. — Id., 10 juin, t. LXX, p. 967-074, 1 figure.

82. Role des corps granuleux dans la phagocytose du neurite, au cours de la
dégeénération wallérienne. — fd., 20 juillet, t. LXXI, p. 251-255, 8 ligures.

83. Betrachtungen iiber den tatsachlichen Bau und die kiinstlich hervorge-

rufenen Deformationen der markhaltigen Nervenfaser. — Archiv filr
mikroscopische Anatomie, t. LXVII, p. 245-279, & figures, pl. XI.

84. Note sur l'origine et la destinée des corps granuleux dans la dégéné-
ration wallérienne des nerfs. — C. R. de la Soc. de Biol., 21 oclobre,
t. LXXI, p. 300-303.

8.

=

Mitoses dans la fibre nerveuse périphérique dégénérée. — /d., 28 octobr e
t. LXXI, p. 333-337.

NAGEOTTE, s ; 2
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RESUME SYNTHETIQUE

ORDRE DES RECHERCHES

Mon attention s'est portée toul d'abord sur le tabes dorsalis, la
maladie la plus intéressante du systéme nerveux, dont I'étiologie parals
sait déja claire, mais dont la pathogénie était & créer.

En 1894, j"ai supposé 1'existence d'une série de foyers inflammatoires
primitifs, situés hors de la moelle et capables de provoquer secondai-
rement la dégénération des racines postérieures; je parlais de ces
données longuement méditées : que le tabes, affection systémalique,
est de nature syphilitique — qu’il s'associe & une affeclion diffuse, la
paralysie générale — que dans la moelle des tabéliques il existe bien
des lésions syphilitiques diffuses, mais qu'elles ne sauraient expliquer
physiologiquement la lésion des cordons postérieurs. Bientot, en effet,
une exploration systématique m'a permis de vérifier mon hypothése;
J'ai trouvé ces foyers dans une région des racines médullaires qui
n'avait encore altiré que trés peu l'attention des anatomistes et pas du
tout celle des anatomo-pathologistes, le nerf radiculaire.

Jai ainsi fait connailre ce singulier liew d'élection, on viennent
retentir et se renforcer loultes les lésions diffuses légéres des méninges,
quelle que soit leur nature. Le tabes n'est autre chose que le résultat
d'une lente destruction des racines, au contact des foyers inflammatoires
ainsi développés. 11 se passe li une belle expérience physiologique,
impossible & réaliser artificiellement, dont les enseignements sont
féconds, si I'on sait les recueillir. Pendant de longues années j'en ai
suivi toutes les phases et elles m'ont mené, bien loin de mon point de
départ, jusqu'aux problémes les plus élevés de la biologie des neurones

Au début mes travaux ont été mécounus; seul K. Schaffer, de
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Budapest, a bien voulu accepler, en parlie, mes conclusions. Les idées
que jexposais s'éloignaient trop des conceplions régnantes et l'effort
matériel qu'il fallait faire pour les vérifier était trop considérable.
Actuellement, je puis dire que cetle période d’opposition a cessé. Tout
récemment mon éleéve Cl. Vincent, inlerne médaille d'or, a fait salheése!
sur les lésions labéliques des nerfs craniens el a retrouvé le foyer
inflammaloire au point que j'avais annoncé autrefois, en me fondant
sur ce que j'avais vu dans les nerfs rachidiens. Depuis lors plusieurs
travaux ont paru sur cetle question; le principe de ma théorie pathogd-
nique est admis, seuls restent en discussion quelques points secon-

daires.

Lorsque j'ai abordé, en parlant du tabes, le domaine de la cytologie
nerveuse, mes travaux ont é1¢ plus vile acceplés. Tout en amenant des
conlroverses assez vives, les fails que j'ai décrils et les déductions
Lthéoriques que j'en ai lirées onl élé peu aprés soil vérilids, soil
admis, au moins dans leurs parlies essenlielles, par S. R. Cajal?,
Guslay Retzius?, Dogiel?, Bielschowsky®, Marinesco®.

J'ai montré lout d’abord que, dans le tabes, les cellules des gan-
glions émettent un nombre considérable de fibres amyéliniques termi-
nées par des boules de croissance qui se dirigent toutes vers la racine
lésée, comme si elles étaient destinées d la régénérer. Llorigine de
ces libres palhologiques au niveau de la cellule nerveuse ou de son
prolongement, la forme qu’'elles alfectent et lous les détails de leur
structure les font apparaitre idenliques a certaines libres que Cajal
venail de décrire dans les ganglions a I'élal normal, au moment oi j'ai
publié mes recherches, el dont les fonclions paraissaient singuliere-
ment obscures; la quantité seule de ces libres est variable suivant
les circonstances. Tandis qu'd I'étal normal on en trouve relativement

1. C. Vixcent : Des méningites chroniques syphililiques. Les lésions des nerfs de
la base du cerveau dans le tabes. Thése pour le docloral en wmédecine, Paris, 1910,
Steinheil, dditeur.

2. 8. R. Casar : Die Struktur der sensiblen Ganglion des Menschen und der Tiere,
Ergebnisse der Analomie und Entwickelungspeschichte, 1. XVI, 1906 el plusieurs aulres
mémoires ullérieurs,

4. Gustav Rerzos : Croonian Lecture. The Principles of the Minute Struclure of

the Nervous System as revealed by recent investigations, Proceeding of the Royal Sociely
B., vol. LXXX, 1908.
s i ]il;;:;u : Der Bran der Spinulyunglion des Menschen und der Suugetiere. G. Fischer,

na, :

_ 5. Bieuscwowsky : Ueber den Bau der Spinalganglion unter normalen und patholo-
gischen Verhéltnissen. Journal fir Psychologie und Neurologie, t. X1, 1908,

6. Mamixesco : Contribulion & I'anatomie pathologique et a la pathogénie du labes.

Joeurnal fiar Psychologie und Newrologie, L. X, 1907,
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peu, dans le tabes, au contraire, elles existent en nombre énorme et
certaines cellules en possddent plusienrs,

Ainsi se trouve élucidée la signification de ces fibres, gui n'ont pas
de fonction physiologique strictement nécessaire, mais qui traduisent,
a I'élat normal, une tendance permanente des nevurones a bourgeonner;
cetle tendance s'exagére énormément & 1'état pathologique, quelle que
soit d'ailleurs la nature inlime du stimulus qui provoque I'apparition
des bourgeons,

Ces fibres, je les ai retrouvées dans les cornes antérieures de la
moelle au voisinage des eellules moltrices, et j'ai ainsi prouvé qu'elles
appartiennent i lous les neurones périphérigues,

Partant du point de wvue anatomo-pathologique, observant que
'exagération de ce processus se produit dans des circonstances
analogues & celles ol se produit la régénération, et m'appuyant sur
le tropisme qui pousse les libres nouvellement formées vers les poinls
oit le besoin de régénéralion se fait sentir, j'ai donné i 1'ensemble de
cette fonction le nom de régéndration collatérale, par opposition & la
régénération lerminale, seule connue jusqu'alors, dans laquelle les
fibres néoformées partent de l'extrémité centrale d'une fibre coupée.
Dans un cas comme dans 'antre, la multiplication des bourgeons, qui
se développent en fibres, traduit Pexistence d'une irritation portée sur
le neurone.

Ces considérations m'ont amené & établir, parmi les prolongemenls
des eellules nerveuses, une distinclion entre ceux qui sont directement
el nécessairement uliles & la fonction spécifique, les orthopliytes, et
ceux qui n'ont qu'une exislence contingente et accessoire, les para-
phytes. Les grefles de ganglions m'ont appris que, parmi ces derniers,
les uns sont plutdt en rapport avec des phénomdnes nulritifs, trophopa-
raphytes, tandis que les autres évoluent dans le sens d'une régénération
véritable, newroparaphytes. De ces notions nouvelles il résulte, entre
aulres, que la conception d'une croissance illimitée des fibres nerveuses,
basée sur l'observation des terminaisons inlra-épilhéliales, doit dtre
considérablement étendue, et s'applique, en réalité, an neurone lout
entier,

Les greffes de ganglions, lorsque je les ai réalisées pour la premidre
fois, conslituaient, je le croyais du moins, un objet d'étude entidre-
ment neuf; depuis lors, j'ai su que Marinesco avait pratiqué avant moi
des transplantations de ces organes; mais il avait observé simplement
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la mort des cellules nerveuses et n'avait pas obtenu la survie de ces
éléments. Ses recherches, communiquées & I'Académie roumaine,
n‘avaient paru que dans le Jowrnal officiel du royaume de Roumanie.

L'étude des modifications qui se produisent, au cours de la greffe,
dans les éléments nerveux, m’a permis d’établir un certain nombre de
faits nouveaux; je ne puis mieux faire, pour donner une idée des
résultats obtenus, que de reproduire la premitre appréciation de
S. R. Cajal dés leur publication : « Nageotte a aussi publié trois notes
fort importantes sur cette méme question de la transplantation gan-
glionnaire. Dans un travail spécial, nous nous occuperons de ces
recherches, qui ont une grande valeur au point de vue de la biologie
neuronale. Nous ferons seulement remarquer que ce savant a mis en
lumidre deux faits trés importants : @) que le changement de 'atmo-
sphere nutritive... provoque la formation de nouveaux prolongements
protoplasmiques en transformant, par exemple, un corpuscule sensitif
en un neurone i type sympathique; 6) que dans les mémes condilions
on réussit & produire artificiellement des pelotons nerveux péricellu-
laires et périglomérulaires qui reproduisent parfaitement les arbori-
sations terminales de méme nature trouvées & I'état normal par Dogiel
et par nous dans les ganglions des mammiféres *. »

Dans le travail annoncé par Cajal, et récemment paru, l'illustre
histologiste reprend longuement I'étude des faits que j’ai décrits et,
dans 'ensemble, confirme mes recherches®,

Les pelotons péricellulaires de Dogiel ne sont pas, comme on
I'admettait, des articulations interneuronales, mais bien ¢ résultat
d'un phénoméne de bourgeonnement; ils ne signifient pas que les
fibres du sympathique viennent agir sur les neurones sensibles, mais
ils traduisent les tropismes qui guident certains paraphytes vers les
cellules satellites du neurone d'on ils émanent, ou de neurones voisins.
Cetle interprétation est démontrée complétement par 'existence, dans
les greffes, d'arborisations nerveuses épanouies au centre des amas de
cellules satellites qui subsistent & la place des cellules nerveuses
mortes; je leur ai donné le nom darborisations des nodudes résiduels:
elles correspondent exactement aux pelotons péricellulaires; elles
résultent méme de la transformation de pareils pelotons qui se sont
formés autour d'une cellule nerveuse non plus vivante, mais déja

wuf:. Travauxr du Laboratoive de Recherches biologiques & I'Université de Madvid, t. V,
, p. 103,

2. 8. R. Cauac @ Trabajos, t. VIII, septembre 1940, p. 63-134.
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morle, el qui ont pris progressivement un nouveaun type morphologique
a mesure que cette cellule était résorbée.

En résumé, mes recherches sur la greffe des ganglions rachidiens
m'ont permis de démontrer que ces organes sont de simples amas
cellulaires et non pas des centres nerveur & proprement parler.

Les greffes m'ont encore montré que ce sont certaines cellules,
existant & I'état normal et décrites autrefois par Cajal, qui se chargent
du morcellement de la cellule nerveuse morte; elles y creusent tout
d’abord des galeries semblables a celles du bois wvermoulu, puis
étendent leurs expansions phagocytaires, qui englobent des parcelles
du corps cellulaire & détruire et les dévorent. Cest la le premier
exemple constaté de neurophagie véritable, c'est-d-dire de phagocytose
des fragments de la cellule nerveuse morte, a intérieur des vacuoles
digestives de macrophages.

Ces études sur la greffe des ganglions ont été le point de départ de
travaux extrémement remarquables de Cajal et de Legendre sur les
transformations des cellules des ganglions isolés de I'animal et
conservés en état de survie.

Dans la méme série de travaux, je mentionnerai encore I'étude des
transformations des cellules ganglionnairves conséeutives auxr ampu-
tations des membres; j'ai montré qu'elles se couvrent de fenestrations
excessivement compliquées. C'est 1a un nouvel exemple de 'exagé-
ration énorme que peut subir & 1'état pathologique une disposition
normale et de 1'utilité que peuvent présenter l'anatomie pathologique
ou l'expérimentation pour la compréhension des formes physiolo-
giques : ces fenestrations ont en effet été décrites par Cajal dans les
ganglions normaux, ol elles sont relativement rares.

Dans des recherches sur la cytologie nerveuse, faites en collabo-
ration avec Ch. Ettlinger (1896), nous avons décrit au cours de divers
étals pathologiques, des fissures qui parcourent le protoplasma des
cellules de la moelle et du cerveau. Nous avions considéré ces aspects
comme pathologiques; en réalité, il s'agissait de la mise en évidence,
grice b une influence pathologique, d’une disposition normale qui
depuis a 6té 'objet de travaux extrémement nombreux, sans étre encore
complétement élucidée. Réseau interne de Golgi, centrophormies de
Ballowitz, trophospongium de Holmgren, état spirémateux de Nélis,
tels sont les noms donnés successivement & des appareils réliculés,
encore trés disculés, qui se rapportent peut-étre a ce que nous avons
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vu. Notre travail a été cilé comme le premier en date dans I'histo-
rique de cette question importante.

Plus récemment, j'ai été conduit & décrire dans les centres nerveux
des formations lipoides de divers ordres, dont certaines, répondant aux
neurosomes de Held, sont, ainsi que je I'ai démonlré, les mitochondries
des éléments des tissus nerveux. Les auires possédent une morphologie
et des réactions trés différentes des premitres; je leur ai donné le nom
de granulations spumeuses.

Non seulement les cellules nerveuses contiennent a I'élat adulte des
mitochondries en quantités innombrables, mais les cellules névro-
gliques en sont elles-mémes remplies; ce sont ces dernidres et leurs
produits dérivés qui, visibles sans coloration, consliluent le givre de
F. Boll. Tandis que dans les cellules nerveuses on n'observe pas, a I'état
physiologique, de transformations des mitochondries, dans la névroglie,
au conlraire, il est facile de conslater que les chondriosomes se
transforment en grains de sécrétion. La névroglie est done une vaste
glande @ sécrétion interne, dont I'importance physiologique est proba-
blement trés grande. Peu de temps aprés la publication de mon travail,
une note de Mawas venait confirmer les fails que j'avais avancés,

En 1909, 1910, 1911, j'ai repris I'étude de la fibre nerveuse chez les
mammiféres. Ces travaux, qui sont encore loin d'étre achevés, dérivent
naturellement des précédents : I'élude des substances lipoides conte-
nues dans les cellules nerveuses devait forcément me conduire i celle
de la gaine de myéline. J'ai tout d’abord moniré qu'on pouvait colorer
les fibres & myéline dans le systéme nerveux central par des moyens
plus simples et plus rapides que par les techniques actuelles; au point
de vue anatomo-pathologique ce fait présente un certain intérét, car
sa connaissance permettra, dans bien des cas, d'étudier facilement et
4 peu de frais les pidces simplement: formolées .

J'ai ensuile été amené, en employant des techniques nouvelles, 1
tracer un plan de la fibre & myéline entidrement différent des données -
admises & I'heure actuelle. Les travaux de Ranvier ont eu, A juste titre,
une influence considérable sur le développement de nos connaissances
relatives & la fibre nervense. Néanmoins, la technique a progressé
depuis I'époque ol les étranglements ont été découveris; en meltant a
profit des ressources nlouve_lles, j'ai pu me convaincre que le schéma

i. H le professeur P. Marie m'a dil récemment qu'il élait trés. satisfait de ces
techniques, couramment employées dans son laboratoire,

Notice sur les travaux scientifiques - page 24 sur 143


http://www.biusante.parisdescartes.fr/histmed/medica/page?110133x102x07&p=24

— B —

classique, qui compare I'espace interannulaire & une cellule adipeuse
traversée par le cylindraxe et qui subordonne, en quelque sorte, la
forme du neurite & celle de la cellule de Schwann, ne peut plus &tre
conservé, car il ne répond nullement & la réalité des fails. Dans la fibre
a myéline, ¢'est Uappareil satellite qui se moddle sur 'élément nerveuz,
et non [inverse.

La myéline n'est pas une substance amorphe comparable & une
goutte de graisse, mais un profoplasma vivant, excessivement riche en
mitochondries; elle appartient au neurone lui-méme et non aux cellules
de Schwann. La forme étoilée, connue depuis longltemps, qu'affecte le
cylindraxe lorsqu’il est rétracté par les réactifs, résulte des rapporls
intimes qui existent entre lui et la gaine de myéline, car lorsqu’on
colore complétement les branches de cette étoile, on les voit atteindre la
surface externe de la gaine, qu'elles cloisonnent complétement dans le
sens radial; en réalité, ces rayons sont les travées principales d'un
protoplasma étendu, sans solution de conmlinuité, du cylindraxe a la
gaine de myéline, partie intégrante de I'élément nerveur.

La myéline proprement dite, substance grasse semi-liquide, donne
A cette éeoree du neurite ses qualités physiques spéciales; elle constitue
un deutoplasma disposé en minces feuillets concentriques qui recoupent
les rayons protoplasmiques. De la résulte 'apparition, dans certaines
préparations, d’'une figure en loile d'araignée trés instructive. Ce n'est
pas un pur artefact; I'action des réactifs a eu seulement pour effet
d’écarter les lamelles les unes des autres. On peut s'en convaincre par
la dissocialion de fibres nerveuses fraiches : de simples traumatismes
font apparaitre irds clairement cette disposition lamelleuse, dans les
points favorables de la préparation; les images ainsi oblenues ont
6té considérées comme formées par des filaments, mais il est trés facile
de prouver que ces soi-disant filaments ne sont autre chose que les
coupes optiques de lamelles clivées.

La coincidence qui existe entre chaque segment interannulaire et le
territoire d'une cellule de Schwann, chez les vertébrés supérieurs, répond
donc simplement & une influence physiologique réciproque exercée
entre deux éléments anatomiques distinets. D'ailleurs, la cellule de
Schwann n'est pas en réalité, comme on le eroit, un élément isolé;
c'est une portion d'un tube syncytial étendu d'un bout a lautre de la
fibre @ myéline sans discontinuité; insi que jen ai fait la démons-
tration. La membrane de Schwan est une simple cuticule cellulaire qui
renforce ce tube syncytial.
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La forme réelle des étranglements de Ranvier n’avait pas encore été
saisie; au cours de mes recherches j'ai vu qu'au niveau de l'élran-
glement il existe, ainsi qu'on le savait, une interruption de la gaine de
myéline; mais de plus j'ai montré qu'aux exirémilés de chaque
segment la gaine s'emboutit et vient g'insérer par sa Iranche sur une
portion étroile et exactement cylindrique de I'axone, auquel chacune de
ses lamelles se fixe : I'adhérence de la tranche feuilletée de la gaine au
cylindraxe se fait & I'aide d'une formation singulidre qui n'avait pas été
vue avant moi, le double bracelet épineux. Tous ces fails ont été
controlés par 'emploi de plusieurs techniques différentes, et sur bien
des points, ce qui est plus important, par I'étude pratiquée a 1'élat
vivant; les pholographies reproduites plus loin prouvent leur exacti-
tude.

Cette conception nouvelle de la fibre & myéline offre sur I'ancienne
de sérieux avantages; elle supprime la difficulté considérable que
présenlait l'interprétation de la gaine de myéline dans les fibres du
systtme nerveux central, munies d’étranglements et dépourvues de
cellules de Schwann; elle suggére des hypothises physiologiques
nouvelles sur le role de la gaine de myéline, proloplasma aclif, capable
de sécréder, et dont, en outre, la structure rappelle de si prés un conden-
satewr; elle permet peut-étre de comprendre la raison pour laquelle le
calibre de la fibre nerveuse s'exagéere tellement que, dans les nerfs péri-
phériques, le eylindraxe, gonflé et @démateux, acquiert une surface de
section 160 plus grande qu'a son origine. Enfin elle permet de tracer
de la dégénéralion wallérienne un tableau entidrement satisfaisant.

J'ai étudié & nouveau la dégénération wallérienne et j'en ai suivi
toutes les phases & l'état vivant; je l'ai vue se continuer sous mes
yeux et j'en ai reproduit les premiéres manifestations artificiellement,
dans des nerfs en survie. De cette fagon, et aussi par l'emploi de
techniques histologiques nouvelles, j'ai pu mettre en lumitre des faits
nouveaux, concernant en parliculier le réle de la myéline. Clest la
gaine de myéline qui digére le cylindraze dans les cavités closes qu'elle
forme en se segmentant '; elle-méme ne meurt que plus tard. Alors
seulement inlervient le syncylium de Schwann, qui, au conlact de la
myéline mourante ou morte, augmente son protoplasma et multiplie

1. Celle conception du rdle de la myéline dans la destruclion du eylindraxe a élé
adoptée par 5. R. Cajal dans un travail tout récent o il décril les « cdmaras diges-

tivas » formées par la myéline dans les lésions expérimentales du systémeé nerveus
central. (Trabajos, t. IX, juillet 1911, p. 88-91,)
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ses noyaux; mais ce n'est pas & lui qu'incombe la plus grosse part du
travail considérable nécessité par la phagocytose de ce corps étranger;
d’autres éléments, provenant du mésoderme, envahissent la fibre
nerveuse i partir du qualridme jour et s'attaquent aux ovoides formés
par la myéline préalablement segmentée; ainsi se constiluent des corps
granuleux d'origine exogéne qui, une fois le neurite résorbé, émigrent
et deviennent libres dans les espaces conjonctifs du nerf dégénéré.
Pendant ce temps, le syncytium de Schwann se réduit, résorbe le plus
grand nombre de ses noyaux et se transforme en une mince trainée
protoplasmique que j'ai nommée le filament syneytial de Schwann. Ce
filament, qui répond & un nouvel état d'équilibre acquis par le
syncytium salellite, aprés la disparition du neurite qu'il était chargé
de nourrir, est situé au centre d'un faiscean de fibres conjontives
résultant de la condensation et de I'hypertrophie de la gaine fibril-
laire normale. Cet ensemble constitue la fibre dégénérée, qui n'avait
jamais él¢ analysée correctement, & mon avis, et sur la striation
longitudinale de laquelle plusieurs théories avaient été fondées; en
particulier celte striation avait été invoquée & I'appui de la soi-disant
régénération autogéne des nerfs seclionnés.

En réalité, la striation résulte de ce que la fibre dégénérée est
formée en majeure partie de faisceaux conjonclifs accolés : j'ai donné,
de ce fait, une démonstration irréfutable en utilisant I'action d'un acide
faible; grice au gonflement caractéristique de la substance collagéne
qui se produit au contact de l'acide, le filament syncytial de Schwann,
situé aun cenlre de cette soi-disant « fibre dégénérée » et coloré for-
tement par I'hématéine, a pu élre mis en évidence d'une fagon
parfaite.

Minckeberg et Bethe, dans un mémoire célébre, avaient observé
que les premitres phases de la dégénéralion wallérienne peuvent
évoluer sur un animal mort; mais ils n’avaient pas réussi & constaler
les mémes phénomdnes dans les nerfs détachés et conservés dans un
milieu artificiel. J'ai montré que cet insuccds tient uniquement & ce
que les auteurs se sont servis de solutions de chlorure de sodium pur :
il faut ajouter une petite quantité d'un sel de métal bivalent pour que
la dégénération du nerf excisé puisse se produire dans ces conditions.
Ainsi, j'ai démontré que l'aclivité de la gaine de myéline, en ce qui
concerne la composition saline du milieu, se trouve soumise aux
mémes rigles que les substances vivantes du régne animal; on sail
que Loeb a établi ces rogles, d'aprés lesquelles I'association d’un mélal
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bivalent avec un métal monovalent est nécessaire pour la conlinuation
de la vie, an moins dans un grand nombre de cas. La myéline est
donc bien un protoplasma vivant et actif, comme l'analyse histolo-
gique me 'avait indiqué.

Ces faits ont une portée encore plus étendue.

La cause premitre de la dégénération wallérienne doit &tre
cherchée dans la séparation du bout inférieur du neurite d’avee la
portion nucléée du neurone. Ce phénoméne est certainement idenlique
a celui qui se passe dans les expériences de mérotomie chez les
protozoaires. Mais ici la portion mérolomisée a des dimensions relali-
vement énormes, el cetle circonstance permet de faire une analyse qui
serait impossible dans les expériences praliquées sur les protozoaires.
La régression qui intervient avant la mort, ct qui consiste dans la
vésorption de la portion fonctionnellement diffévencide du neurite, le
cylindraze, par la portion plus spécialement végétative, la gaine de
myéline, est un phénomine comparable & ce que I'on observe dans
d’autres altérations cellulaires. L'étnde microscopique détaillée montre
en outre que dans toute celle évolution, les forees de lension super-
ficielle jouent un role mécanique considérable.

La méthode qui m’a servi & meltre en évidence le filament syncylial
de Schwann, reliquat des fibres & myéline dégénérées, s'est également
trouvée bonne pour I'élude des différentes catégories de fibres sans
myéline. Pour la fibre de Remak j'ai pu démontrer, en précisant
certains détlails, l'exactitude de la desecription de Ranvier, qui est
actuellement rejetée par lous les histologisles; il s'agit Ia d'une fibre
composée, c'est-i-dire d'un syneytium de Schwann disposé en réseau,
dont chaque travée enrobe plusieurs neurites. Les plexus de la cornée
m'ont montré une disposition singulitre ; ils ne sont pas formés, comme
on I'admel, par de petits nerfs anastomosés en réseau, mais par des
fibres composées comparables, Jusqu’h un cerlain point, & celles de
Remak; ils en different en ce que le protoplasma du syncytium de
Schwann s'éparpille dans chague travée en un résean exirémement
fin, qui rappelle la disposition des cellules névrogligues; une mince
gaine de Schwann, homologue de celle de la fibre i myéline, enveloppe
les travées de ces plexus nerveux, comme les fibres de Remak.

Enfin, parmi les travaux divers dont les matériaux m’ont élé fournis
par les circonstances, je mentionnerai ceux qui ont trail & 'anatomie
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topographique des cordons postérieurs de la moelle; la détermination
(en collaboration avec J. Babinski) du lieu d'aboutissement des
faisceaux qui partent des olives bulbaires; I'étude topographique et la
délimitation du noyau gustatif chez I'homme, noyau que S. R. Cajal
a bien voulu désigner de mon nom dans 1'édilion francaise de son
grand traité d’Analomie nerveuse *.

1. 8, Ranox Casan : Mislologie du systéme nervewr de Chowmme el dex verlébrés, ddilion
francaise revue et mise & jour par lauleur, traduile de 'espagnol par le Dr L. Azoulay,
Paris, Maloine, éditeur, 1909, t. I, p. 733, T37 el 834,
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EXPOSE ANALYTIQUE

CHAPITRE PREMIER

CYTOLOGIE

§ 1. — La cellule nerveuse.

A. — Structure normale.

1¢ LEs NEUROFIBRILLES (34). — L'eeil de la sangsue a été considéré par
Apathy comme un objet excellent pour étudier la disposition des neuro-
fibrilles; il y a vu des anasiomoses entre les réseaux des cellules voisines;
j'ai pu démontrer que les anastomoses n'existent pas.

L'organe est composé de cellules sensorielles assez volumineuses,
disposées en une couche unigue autour d'un axe qui est occupé par le nerf
optique (fig. 1); chacune d'elles (fig. 2) posséde un prolongement unique,
Lrés fin, qui se rend au nerf; de plus, chacune d'elles contient une vacuole
réfringente, de forme irrégulidre chez la sangsue médicinale, limitée par une
bordure de cils en brosse, qui joue le role d'un crislallin ; parmi ces cellules,
les plus profondes sont peliles el ne contiennent qu'une vacuole rudimen-
laire, tandis que les plus superficielles sont dilatées par une vacuole si grande
qu’elles paraissent réduitesal'élat d'une vésicule i parois minces. L'ensemble
de cet organe forme un cylindre qui se loge dans un étui pigmentaire. Les
neurofibrilles se disposent en un réseau superficiel trés riche dans chaque
cellule, el de ce réseau part une seule neurofibrille dans I'unique prolonge-
ment cellulaire. '

A un examen superficiel, il se_mi}le bien qu’il existe un grand nombre
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d’anastomoses entre les réseaux des difféerents neurones, comme l'admet
Apathy; mais la plupart de celles qui ont élé apergues au premier abord
s'évanouissent lorsque l'on en fail une élude plus approfondie, ainsi que le
reconnait d’ailleurs Apathy lui-méme. En réalité, les réseaux des différentes
cellules sont complélement indépendants les uns des aulres.

Tout d'abord on remarquera que, dans tous les points oi les dispositions
sont simples et favorables & une analyse facile, il n’exisle pas d'anastomoses;

Fis. 1. — OFEil de la sangsue médicinale vu en coupe longitudinale;
méthode de Cajal; grossissement de 200 diamétres (34).

J -I!"p, dépiderme; p, cnlllc'h;u pigmentaire (choroide); =, norf opligue hors de D'weil; ' nerl oplique dans
Iwil; e.p., cellules visuslles profondes, & réseaux neltemont sépards; ¢.8., collules superficielles
crensées chacune d'une grande vacuole, v.

il en est ainsi, en particulier, pour les petites cellules du fond de l'eil;
partout, au contraire, oi I'on croit voir des anastomoses, on constate que les
images sont trés embrouillées et impropres & une analyse stre; il faut savoir,
en effet, que les cellules rétiniennes sont trés irréguliéres; elles portent des
créles mousses et des enfoncements produils par pression réciproque;
d'autre part, les réseaux des cellules voisines sont extrémement rapprochés
'un de l'autre, élant situés chacun dans la région superficielle de sa cellule;
il résulte de la que ces réseaux irés serrés, disposés sur des surfaces Lrés

Notice sur les travaux scientifiques - page 32 sur 143


http://www.biusante.parisdescartes.fr/histmed/medica/page?110133x102x07&p=32

—_33 —

irréguliéres et trés rapprochées les unes des autres, forment en bien des points
un feulrage inextricable défiant toute analyse. Apathy eroit pouvoir établir la
réalité des anastomoses & I'aide de dessins sériés, mais ce moyen me parait
discutable, car il est encore bien plus difficile de suivre, dans les différents
plans de la préparation, une fibre par le dessin-que par l'examen direet,
surtout si les images sont compliquées. Pour trancherla question, j'ai dissocié
des coupes dans une solution de potasse & 40 p. 100 qui n'altére pas l'impré-
gnation argentique, et j"ai constaté que les cellules se séparent aisément, sans
trace de brisure dans le réseau, lorsque la préparation est réussie (fig. 2);
d'ott j'ai conclu que la nolion des anastomoses des réseaux fibrillaires repose

Fis. 2. — Cellule visuclle de la sangsue, obtenue en dissociant dans la polasse
causlique une coupe provenant d'une pidce Lrailée par la méthode de Cajal (34).

Les contours de la eellule ot la portion du rédaean nenrofibrillalre contenue dans la moilié de la cellule
en face de I'observatenr, ont souls été représentés; les branches par lesquelles s'élablissent les eommu-
nications enlrs ceite portion du résean meurofibrillaire ot la portion située dans l'autre moilid de la
méme cellole, non représentde ici, sont termintos par un poinlilld conventionnel. Il n'existe aucuno
branche qui so dirige vers la périphérie et que 'on puisse supposer avoir 616 brisde par la dissociation.

sur de pures illusions d'optique. Les préparations obtenues sont parfaitement
nettes et j'attache une grande importance & cetie démonstration, qui a une
valeur générale,

2¢ LES MITOCHONDRIES ET LES GRANULATIONS SpUMEUSEs (59, 60, 64, 62). —
J'ai observé dans toute I'étendue du systéme nerveux cenlral d'innombrables
granulations qui présentent les réactions des substances lipoides; elles sont
solubles dans l'aleool, le xylol, ete., et se colorent par I'hématoxyline au fer.
Cetle derniére réaction parait dtre, comme l'a montré récemment Regaud,
caracléristique des substances lipoides.

Elles sont également colorables par la fuchsine acide employée suivant la
technique d’Altmann; et ¢'est surtout & 'aide de cette technique, simplifiée el
rendue plus rapide, que j'ai poursuivi leur étude,

KAGEOTTE. 8
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Elles existent dans l'intérieur des cellules nerveuses et aulour de celles-ci,
dans toute I'étendue des centres nerveux, parliculitrement dans la substance
grise. Il sera tout d’abord question de celles qui sont situées dans les cellules
nerveuses. Les autres seront mentionnées & propos de la cellule névro-
glique.

L'analyse histologique permet d'en distinguer deux espéces. Les unes sont
disposées en balonnels, parfois un peu granuleux, et se colorent bien par la
fuchsine acide dans les coupes de piéces fixées par le bichromate osmié. Les

Fio. 3. — Granulalions spumeuses (lipoides) dans une cellule motrice de la moelle
du lapin. Hématoxyline au fer aprés fixalion au bichromate acélique (inédite).

autres sont comparables & de pelits locons d'écume, d'ott le nom de granu-
lations spumeuses que je leur ai donné; on peut, grice 4 certains artifices, les
colorer également par la fuchsine acide sur les mémes coupes; mais la
méthode qui permet de les voir le mieux est 'hématoxyline au fer appliquée
4 des coupes, failes sans inclusion, de pidces (ixées au bichromate acélique
(fig. 3).

Ces derniéres granulations existent non seulement dans les cellules
nerveuses, mais encore dans beaucoup d’autres cellules, et probablement
dans toules les cellules de 'organisme; elles paraissent étre analogues ou
identiques aux granulations lipoides de Regaud. Dans le foie de la grenouille,

[
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je les ai observées non seulement incluses dans les cellules, mais aussi 4 I'état
libre dans le sang (63). !

Quant aux granulations en forme de balonnels, elles occupent, dans la
cellule nerveuse adulle, les espaces compris entre les corps de Nissl; elles
sont excessivement nombreuses a I'élat adulte. Elles répondent aux gra-
nula d’Allmann et aux neurosomes de Held. Je me suis assuré qu'elles
contiennent des lipoides, et cette conslalation m'a fait supposer qu'il fallait ¥

™

I"16. 4. — Milochondries dans une cellule motrice de la moelle du lapin.
Méthode d'Allmann (inddite).

voir les mitochondries des éléments nerveux (fig. 4). Les mitochondries
sont, en effet, comme 'ont découvert Fauré-Fremiet et Regaud, chargées de
substances lipoides.

La justification de cette hypothése m'a été fournie par l'emploi de la
méthode de Benda, qui m'a permis de colorer parfaitement ces bilonnets
{fig. 5). i :

A peu prés au méme moment, Meves a déerit les milochondries des
cellules nerveuses de I'embryon; cet auteur pense qu'elles servent & 1'élabo-
ralion des neurofibrilles; mais si cette hypothése est exacte, le role des
mitochondries dans la cellule adulte reste trés obscur, car elles y sonl encore
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beaucoup plus abondantes que pendant la vie embryonnaire et, contrairement
aux mitochondries d'autres cellules, celles de la névroglie par exemple, elles
ne semblent présenter aucune particularité que I'on puisse ratlacher &
I'évolution d'un eyecle quelconque.

Les mitochondries des cellules nerveuses sont extrémement fragiles el leurs
modifications artificielles sont un des écueils qu'il faudra éviter lorsque I'on
étudiera leurs variations physiologiques, si elles existent, ou leurs altérations

Fis. 5. — Mitochondries dans l'intérieur et & la surface d'une cellule motrice
de la moelle épinitre du lapin. Méthode de Benda (inédite).

_ Les milochondries de la cellule sont en bdlonnels el sidgent entro les corps de Nissl; celles qui
sidgent & la surface sont en forme de grains et disposées en amas; elles n'appartiennent pas & la cellule
nerveuse, mais aux organes qui viennent en conlact avee alla,

pathologiques. J'ai entrepris dans cette direction des recherches qui n'ont pas
encore donné lieu & des publications.

B. — Etude expérimentale. Les cellules nerveuses
dans les greffes de ganglions (43, 44, 45, 46, 47, 48, 49, 50, 51,

1° SURVIE DES CELLULES; MODIFICATIONS DE LEUR FORME KT DE LEUR STRUCTURE.
— Au cours d'expériences faites pour étudier la forme particuliére de bour-
geonnement des prolongements nerveux, que j'ai signalée en 1906 et que jlai
appelée régénération collatévale, j'ai é1é amené a tenter des greffes de
ganglions rachidiens. La résistance des cellules de ces organes & l'anémie
lemporaire dans l'expérience de Sténon m'avait fait supposer qu'il serait
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possible d’obtenir leur survie dans les greffes; d'autre part, je pensais que
I'état de souffrance déterminé par la transplantation aménerait des modifi-
calions dans les cellules, et provoquerait, en particulier, l'apparition de
fibres nouvelles nées par régénération collalérale aux dépens des cellules
conservées.

Mon attente n'a pas été vaine; non seulement j'ai obtenu la survie d'un
grand nombre de cellules dans les ganglions greffés, et l'apparition de
nombreuses fibres néoformées, mais encore jai pu constater des modifications
considérables de ces cellules, unipolaires comme onle sait, et leur transfor-

Fig. 6. — Cellule d'un ganglion rachidien de lapin, greflé dans une oreille énervie,
au % jour. Prolongements monstrueux naissant du corps cellulaire et formant
plusicurs touffes. Méthode de Cajal. 750 diamélres (54).

mation en cellules multipolaires de forme souvent trés compliquée, parfois
monstrueuse (fig. 6). Je m'occuperai plus loin, dans le paragraphe consacré
i la fibre nerveuse, des résultats considérables que donne 1'étude des pmlc_on-
gements néoformés, entre autres la démonstration de ce fait, que le ganglion
rachidien w’est pasun centre nerveux, mais un simple amas de cellules (v. p.105);
je n'indiquerai ici que les considérations relatives au processus en lui-méme
et aux conséquences qui intéressent uniquement le corps callula.lrer. L
Dans I'expérience que je viens de relater, on doit considérer lappamuf;m
des fibres nouvelles comme résultant de la perturbation qui s'est produ_ne
dans la nutrition ‘des cellules pendant la période dangereuse de la reprise
de la greffe. Un trés grand nombre de cellules ont succombé & ce moment,
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el en parliculier toutes celles du centre du ganglion; les rarves cellules
qui ont résisté, et qui sont toutes siluées en bordure, ont eu sans doute
leur vitalité gravement compromise pendant un certain temps. Or nous
savons que, dans les états de souffrance, on observe chez les étres
organisés des phénoménes de reproduclion hative, ou des tentatives
de régénération; le forcage des plantes n'est que la mise en pratique
des moyens destinés & faire souffrir méthodiquement les exemplaires qui
doivent fournir une floraison abondante et hilive. De méme les éléments
analomiques peuvent étre le sidge de phénoménes analogues, par exemple le
bourgeonnement dégénéralif des noyaux. Il ne parait pas douteux que, dans
la greffe des ganglions, P'activilé plaslique intense des cellules, succédant

Fie. 7. — Cellule du type sympathique
dans une grelfe de ganglion rachidien an #° jour. 340 diamétres (54).

it un état de mort imminente, ne doive rentrer dans la méme catégorie de
fails el &lre mise, au moins pour une part, sur le compte de l'excitation
produite par la souffrance physiologique (43, 19 janvier 1907),

Les variations de la pression osmolique sont certainement un des facteurs
de ee phénoméne,

Il s'agit la d'un accident de ecroissance, dont les conditions sont, bien
enlendu, infiniment complexes et varient suivant le moment considéré; mais
on ne peul pas ne pas étre frappé par 'analogie que présente celle végétation
exubérante de prolongements de formes diverses avec les figures obtenues par
Traube et par 8. Leduc; les prolongements précoces qui jaillissent, en quelque
sorle, et forment en peu d'heures des arborisalions si longues et si ténues,
sont parliculiérement remarquables & cet égard.

Les facteurs sont multiples (degré d'hydratation, température, arrét
momentané des échanges nutritifs, choc opératoire, perturbation fonction-
nelle, etc.) et agissent probablement en sens divers; il faut également tenir
compte des phénoménes de réaction, qui sont fréquents en biologie; aussi
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doit-on établiv des distinclions entre les différentes néoformations, dont
l'aspect varie d'ailleurs suivant 'age de la grefle.

Enfin, il faut mentionner la possibilité d'une action de I'acide carbonique
retenu dans les tissus de la greffe, par suite de 'arrét de la circulation, On .
sait en effet que ce gaz a la propriété d’augmenter la pression osmotique a
lintérieur des cellules.

Parmi les cellules survivantes, il en est qui deviennent multipolaires et
prennent le fype sympathique, par suite du développement de prolongemenls
néoformés. Ces cellules ressemblent étrangement aux formes décriles par

Fic. 8. = Cellule munie d’arborisalions monslrueuses de fibres terminées par des
massues {formes tardives), dans une greffe de ganglion au 15® jour. Pelolon péri-
cellulaire. 750 diamélres (47).

Cajal dans les ganglions sympathiques de 'homme et particuliérement du
vieillard (fig. 7).

Or, on sail que Dogiel a décrit dans les ganglions rachidiens des mammi-
féres, et en particulier de I'homme, des cellules semblables qui, rares & I'état
normal, ont é1¢ rencontrées abondamment par Bielschowsky dans les gan-
glions cancéreux. On peut done tirer de ces faits la conclusion que les cellules
multipolaires des ganglions rachidiens greffés proviennent des cellules unipo-
laires. C'est 14 une transformation inverse de celle qui s'observe chez I'em-
bryon de poulet, dont les ganglions rachidiens contiennent des cellules
munies de dendrites deslinés A s'atrophier el & disparaitre (Lenhossek).

Indépendamment de ces cellules étoilées, & prolongements minces,
allongés et réguliers, il apparait, dans les phases avancées de la greffe, des
cel'ules a prolongements multiples de forme monstrueuse. Ces prolongements
sont rendus trés irréguliers par la présence de grosses nodosilés protoplas- .
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miques et ils portent un grand nombre de branches; les unes sonl courles,
trapues, terminées par des boules; les autres sont plus minces, longues,
renflées irréguli¢rement et ramifiées & linfini. Les ramifications ultimes de
cette arborisation difforme sont constituées par d'innombrables fibres trés
fines, terminées en boule, qui forment des bouquets au voisinage de la cellule
et qui rappellent par leur disposition certaines terminaisons nerveuses sensi-
tives (fig. 8). Ce sont la des formes d'involution qui annoncent la sénilité de la
cellule; bientot, en effet, les cellules meurent et, passé la troisiéme semaine,
les greffes sont généralement privées de lout élément nerveux.

A coté des cellules multipolaires, dont certaines reproduisent des types
observés dans d'autres régions du systéme nerveux, il existe Jdes cellules

Fia. 9. — Cellule lobée dans une greffe de ganglion rachidien au 8¢ jour.
150 diamilres (51).

singuliéres, qui ressemblent exactement & certains Lypes rencontrés dans les
ganglions rachidiens d’animaux inférieurs (tortue, hérisson) par Giuseppe Lévi -
et par Pugnat: je veux parler des cellules lobées (fig. 9). Elles sont divisées en
plusieurs lobes (deux & six) par des sillons qui s'avancent jusqu’auprés du
noyau; les lobes sont arrondis ou cunéiformes; ils ne tiennent a la portion
centrale de la cellule que par un col rétréci; dans les sillons s'engagent les
cellules de la capsule. Les lobes les plus petits rappellent les « expansions
larges et courtes » de Cajal. Cette déformation résulte de I'activité méme du
protoplasma; les lobes doivent étre considérés comme des expansions cellu-
laires; ils ne méritent pas le nom de prolongements amiboides, malgré leur
forme, parce qu'ils ne paraissent pas étre susceptibles de rentrer dans le corps
cellulaire; en effet, leur col est souvent entouré par les anses de pelotons
péricellulaires, ce qui prouve que leur existence n'est pas éphémére comme
celle des prolongements amiboides typiques.

Tels sont les principaux types des modifications cellulaires que l'on
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observe ; il existe en outre une infinilé de variantes qui échappent & toute
description. Toutes ces constatations ont été vérifices par Marinesco el
par Cajal.

La structure intime des cellules ainsi transformées est moins altérée qu'on
ne le supposerait au premier abord. Le noyau n'est pas modifié, il est
seulement un peu excentré. Le plus souvent, la substance de Nissl ne pré-
sente qu'une légére fragmentation. Quant aux neurofibrilles, elles sont souvent
intactes ; parfois, comme I'a vu Marinesco, et comme je l'ai vérifié, les
fibrilles du réseau superficiel s'accolent et forment des travées épaisses,
analogues & celles découvertes par Cajal dans la rage et chez le lézard
engourdi par le froid; dans une autre forme, observée seulement dans des
cellules petites, arrondies et dépourvues de prolongements, le réseau normal

Fia. 10. Fio. 1.
Fio. 10. — Accolement des’ fibrilles superficielles dans une cellule de ganglion rachi-
dien greffé, an 6¢ jour, 900 diamétres (54).

Fie. 11. — Fibrilles rassemblées en un réseau périnucléaire & Lravées épaissies
(9¢ jour). 900 diamétres (61).

se transforme en un réseau périnucléaire disposé en une seule couche, &
travées épaisses, trés réguliérement anastomosées et colorées fortement
(fig. 10 et 11).

20 MoRT DES CELLULES, NEUROPEAGIE. — Un trés grand nombre de cellules
meurent dans les ganglions greffés; dés le lendemain, on constate que ces
¢léments ne se colorent plus; leur protoplasma a pris un aspect homogene et
trouble; leur noyau s'est contracté en une sphére pile, dont le diamétre est
environ la moitié du diamétre normal. Bientdt ces cellules deviennent la
proie des phagocytes, et l'on assiste & la neurophagie, dans des conditions
exceptionnellement favorables.

Les polynucléaires, agents banals de la phagocytose, peuvent accomplir
ce travail ; mais le point intéressant est qu'il existe des neurophages d'une
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autre nature appartenant a la catégorie des macrophages, qui, jusqu'a un cer-
tain point, peuvent élre considérés comme spécifiques (fig. 12).

Les cellules nerveuses mories sont attagquées chacune par un petit nombre
de ces éléments qui les perforent et y creusent des galeries exactement com-
parables a celles que les vers creusent dans le bois; aussi ai-je donné le nom
de cellules vermoulues aux cellules nerveuses qui sont & ce slade de désinté-
gration. Ce systéme compliqué de galeries communique avee l'extérieur par
autant d'ouvertures qu'il est entré de neurophages dans la cellule morte,
cing & six environ (fig. 13).

Puis, les neurophages, une fois inslallés, développent leurs expansions
phagocytaires et morcellent la substance de la cellule nerveuse morte; on voit,
A lintérieur de leurs cavités digestives, des fragments découpés dans le
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Fio. 42, Fio. 13.

Fio. 12. — Macrophages dans une cellule morte de ganglion rachidien grellé, au
4 jour. Bleu polychrome, 1.000 diamétires (50).

Fia. 13. — Cellule nerveuse morte et vermoulue dans une greffe de ganglion rachi-
dien au 3 jour. Méthode de Cajal. 1.000 diambtres (50).

protoplasma de cette cellule ; le noyau de la cellule nerveuse devient la proie
d'un seul phagocyte, qui 'englobe en entier (fig. 14).

Pendant ce temps, les cellules satellites proprement dites qui, & 1'état
normal, entourent complétement la cellule nerveuse, s'hypertrophient et se
multiplient beaucoup (fig. 15). Je n'avais pas vu de figures de karyokinése
dans mes premiéres recherches; récemment, ayant eu I'occasion de comparer
ce processus avee celui de la dégénération wallérienne des nerfs, jai pu
constaler qu'il existe en réalité des mitoses, mais elles sont difficiles & voir.
Lorsque les phagocyles ont accompli leur ceuvre, ils disparaissent el les
satellites restent, en formant un amas dont le volume est & peu prés celui
de la cellule nerveuse disparue. Jai donné A ces amas le nom de nodules
régiduels, qui a élé accepté par tous les auleurs. Ces notions permettent de
mieux comprendre cerlains aspecls décrils antérieurement dans la rage par
Babés,

1l est hors de doute que les cellules satellites et les phagocytes sont deux
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espéces cellulaires distinetes, Les cellules salelliles n'exéeutent aucun acle de
phagocytose proprement dite, bien qu'elles se chargent de granulations grais-
seuses, ainsi que je l'indiquerai plus loin; elles se gonflent, se multiplient
et prennent la place des cellules nerveuses détruites; elles jouent un
role trés comparable & celui de la névroglie dans les lésions du svstéme
nerveux central. J'ajouterai que la formation de Lrousseaux de fibrilles
dans l'intérieur de leur protoplasma, lorsqu’elles s’hypertrophient, contribue
4 les rapprocher de la névroglie. Mais il ne faudrait pas tirer de li celte
conclusion que leur fonction consiste simplement & prendre la place de

At
AL,

’-: . ‘.:

Fio. 14, — Cellule nerveuse morle envahie par des macrophages {grefie de & jours),
Détails de la phagocylose, expansions phagocytaires des macrophages, avee
vacuoles digeslives, Le noyau, incolore, esl englobé en enlier par un de ces macro-
phages. Mulliplication des cellules satellites et formation de fibrilles dans leur
protoplasma, 1.500 diamétres (50).

la cellule nerveuse, lorsque celle-ci a 6té phagocytée par les macrophages;
leurs propriétés chimiotaxiques & 'égard de certaines arborisations nerveuses
néoformées mountrent, au conlraire, comme on le verra par la suile, que ces
cellules jouent, par leurs séerétions, un role trés actif dans la nutrition, et
indirectement dans la résorption, du protoplasma nerveux.

Les neurophages, dont 'aspect est entiérement différent, et dont le noyau
est facilement reconnaissable a sa forme irrégulitre, paraissent déjd exister
parfois dans les glomérules & 1'état normal. En effet, Cajal y a décrit des cellules
¢toilées qui m'ont paru étre la souche de ces éléments, d'oi le nom de cellules
de Cajal que j'ai donné & ces derniers el qui a été aceepté par les auteurs.
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Je n'ai pu décider, au moment ol je publiais les résultats de mes recherches,
si ces cellules sont d'origine ectodermique, comme les cellules satellites
proprement dites, ou bien si elles sonl immigrées et si elles proviennent du
mésoderme: tout récemment j'ai constaté que la destruction de la fibre
nerveuse, dans la dégénération wallérienne, se fait exactement de la méme
facon que celle des cellules mortes dans les greffes; mais ici le doule n'est
plus possible : les phagoeytes viennenl certainement du mésoderme.
Ce sonl la des notions entiérement nouvelles.

F1a. 15. — Nodule résiduel contenant encore un macrophage avec son expansion
phagoeytaire hourrée de fragments de proloplasma nerveux non encore compléte-
ment digérés (greffe de 6 jours). 1.500 diambtres (50).

L’étude des greffes ganglionnaires par les réactifs osmiés donne des
renseignements intéressants sur le métabolisme des graisses (fig. 16).

Les cadavres cellulaires eux-mémes ne contiennent pas de granulations
osmio-réductrices, mais les cellules satellites et les cellules mésodermiques
situées dans un certain rayon autour des cellules nerveuses mortes, en sont
chargées; ce sont : 1° les neurophages qui se sont introduits dans le proto-
plasma nécrosé ; 2° les cellules satellites de 1'élément nerveux en voie de
destruction; 3° les cellules satellites d’éléments nerveux voisins restés vivants;
enfin 4° les cellules conjonctives de la capsule ganglionnaire a proximité des
cellules nerveuses nécrosées; tous ces éléments sont remplis de granulations
osmio-réductrices.

Ceci montre que des substances grasses i I'état colloidal, ou sous forme
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de savons, se produisent pendant la neurophagie et diffusent dans les tLissus;
ces substances échappent & I'analyse histologique, mais elles sonl absorbées
par différentes cellules el, grice a l'activilé protoplasmique de ces éléments,
elles sont concrétées en granulations visibles au microscope. Ce processus
ne differe guére de celui que I'on observe dans la digestion et I'absorption de
toutes les substances grasses : entre le point de départ et le point d'arrivée,

Fis. 16, — Cellule nerveuse morle dans une greffe de 2 jours; les macrophages et les
cellules satellites renferment des granulations osmio-réductrices, qui font défaul
dans le protoplasma nerveux en voie de deslruction. 1.000 diamétres (50).

il y a un stade ol la graisse devient invisible — ici le point de départ
lui-méme est invisible, puisque les cellules nerveuses mortes ne contiennent
pas de graisse osmio-réductrice, mais il se fait une élaboration au point
d’arrivée, grice & laquelle la graisse devient accessible & I'observation.

C. — Déformations pathologiques des cellules nerveuses.

1° TRANSFORMATIONS DES CELLULES DES GANGLIONS RACHIDIENS CHEZ LES AMPUTES
(52). — Chez un jeune épileptique, mort trois mois et demi aprés une ampu-
tation sus-condylienne, pratiquée pour gangréne de la jambe, les cellules
des ganglions rachidiens correspondant au membre retranché présentent
des particularités remarquables. Leurs cellules sont pour la plupart modifiées
- et ont subi des variations de trois types différents : fenestrations, formation
de pelotons péricellulaires et développement de fibres claviformes (fig. 17).

Les fenestrations de l'origine du eylindraxe et du protoplasma cellulaire
sont, comme I'a montré Cajal, des dispositions fréquentes & I'état physiolo-
gique; mais ici elles sont tellement nombreuses et tellement compliquées
qu'il s'agil évidemment d'un état anormal; la corrélation de cet état avec
l'amputation est évidente, puisque du coté opposé les fenestrations sont
infiniment plus rares.

Les éléments satellites se sont multipliés; ils se logent dans les mailles
du réseau des trabécules protoplasmiques et forment aulour des cellules
nerveuses une étroile couche enveloppante. L'hypertrophie des éléments
satellites se retrouve, souvent aussi marquée, autour de cellules nerveuses
qui ne sont pourvues ni de fenestrations, ni de pelotons péricellulaires; de
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plus, une hypertrophie semblable, mais moins inlense, accompagnée de
quelques pelotons péricellulaires, se retrouve dans les ganglions symétriques,
par suite d'une influence qui ne peut guére s'exercer que par l'intermédiaire
de la voie sous-arachnoidienne. Ces faits semblent indiquer que la suraclivité
des éléments satellites est le point de départ, plutit que le résullat, des
variations morphologiques des cellules nerveuses.

Des fails analogues ont été vus par Thomas; depuis lors, d’aulres auleurs
ont confirmé la description que j'ai donnée des lésions ganglionnaires chez

¥
L

Fi6. 17. — Fenestralion el pelotons péricellulaires dans les ganglions rachidiens
répondanl au membre relranché chez un ampubé. Méthode de Cajal (inédite).

les ampulés. 1l s'agit done non pas d'un fait exceplionnel, mms, comme je
le supposais dans ma note, d'une disposition constante.

Ces transformations doivent 8lre rapprochées de celles que j'ai décrites
dans le tabes (v. p. 102) et de celles des cellules dans les greffes. Dans le
labes, il existe une grande prédominance des fibres claviformes; dans les
grefles, les pelotons péricellulaires (v. p. 105) témoignent de l'iniensité des
perturbations apportées dans la nutrition des neurones; dans les amputations
les fibres claviformes sont aussi nombreuses que dans le tabes, mais en outre
il existe de nombreux pelotons péricellulaires, qui sont plus rares dans le
tabes, et des fenestrations trés compliquées, qui n'existent ni dans le tabes
ni dans les greffes. Ces derni¢res modifications ont toutes les deux pour effet
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d'augmenter les surfaces de contact entre les cellules nerveuses et leurs
satellites; elles indiquent que, sous I'influence des facteurs mis en ceuvre par
I'opération, il s'est produit, dans la symbiose neuro-satellite, une ruplure de
I'équilibre nutrilif et une adaplation & des conditions de vie nouvelles.

2° LESIONS FINES DU CERVELET [en collaboration avec M. Lion-KiNosEre]
(56, 57, 78). — a) Nodosités des prolongements protoplasmiques des cellules
de Purkinje dans un cas d'idiotie familiale avec atrophie cérébelleuse, — Dans
les lamelles cérébelleuses les plus atrophiées, il ne reste plus que de rares

Fic, 18. — Lésions d'une cellule de Purkinje dans un cas d'alrophie cérébelleuse;
nodosilés des prolongements protoplasmiques, avec perlurbation dans la dispo-
silion el dans la dircelion des rameaux. Méthode de Cajal (inédite).

cellules de Purkinje; les points les moins atrophiés sont les plus favorables
i l'étude de la lésion progressivement destructive de ces cellules.

Par suite de la diminution d’épaisseur de la couche moléculaire, l'arbo-
risation des cellules est rabaissée et sa ramure modifiée ; souvent une branche,
aprés s'étre rapprochée de la surface, se recourbe pour prendre une direction
descendanle et traverser verticalement, de haul en bas, toute la couche
moléculaire; on retrouve, dans un trés grand nombre de ramuscules lermi-
naux, cette direction descendante qui donne souvent aux arborisalions
I'aspect d'arbres pleureurs; c'est une modification du tropisme des prolon-
gemenls protoplasmiques; pourtant 'orientation transversale des arbori-
salions persiste dans son ensemble (fig. 18).
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Les branches ainsi déformées portent des nodosités, dont les plus
volumineuses, rendues irréguliéres par les rameaux nombreux el épais
qui en naissenl, siégent soit aux points de bifurcation dichotomique, soit
latéralement, au nivean de l'émergence des rameaux secondaires; souvent
on voit une branche maitresse se terminer brusquement par une sorle de téte
de saule. Qu'il s'agisse de nodosités latérales ou terminales, les rameaux
secondaires qui 8’y implantent sont le plus souvent courts et nombreux; ils
divergent dans toutes les directions, se ramifient bientét abondamment et

Fio. 19. — A droile, pitce de comparaison; & gauche, nodosités avec formation de
« téles de saules » aux dépens des branches du panache d'une cellule de Purkinje
(méme cas que la figure précédente). Méthode de Cajal (inédite).

donnent naissance & de fins ramuscules qui forment des buissons touffus.

Si I'on compare une telle arborisation & une arborisation normale, on constate
que les ramuscules, outre leur implantation difforme, ont subi une notable
augmentation de nombre : ces branches prennent I'aspect de plants d'osier,
dontles tubérosités latérales ou terminales se hérissent de brins sous 'influence
de lailles successives (fig. 19). C’est la un fait trés important, car il parait
indiquer I'existence d'un processus irritatif précédant la destruction cellulaire.
Les recherches de Cajal, de moi-méme et de Marinesco ont en effet prouvé
qu’une irritation portée sur le cylindraxe ou sur la cellule nerveuse provoque
une néoformation de prolongements multiples au point touché, s'il s'agit
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d'un eylindraxe, ou sur toute la périphérie de la cellule, si c'est cetle derniére
qui est atteinte.

Les nodosités contiennent & leur centre une série d'enclaves qui différent
les unes des autres par leur volume, leur forme et leurs réactions colorantes
des granulations de divers ordres et des sphérules.

Ces derniéres existent dans presque toutes les nodosités. Les tumé-
factions des fins ramuscules sont méme constituées presque exclusivement par
une seule sphérule enchdssée dans une mince couche de protoplasma; les
nodosités des grosses branches en contiennent parfois plus de dix, qui sont
généralement situées sur les bords de 'amas granuleux (fig. 20).

Les sphérules sonl creuses, leurs parois sont feuilletées et elles sont

Fio, 20, — Sphérules imprégnées de substances lipoides, dans les nodosilés des
prolongements protoplasmiques d'une eellule de Purkinje (méme cas que les figures
précédentes). Hématoxyline au fer (inédite). :

imprégnées de substances lipoides que l'on peut colorer par I'hématoxyline
au fer.

Cest I'étude de ces sphérules qui m'a conduit & la recherche histologique
des subslances grasses dans les cellules nerveuses, & lidentification des
mitochondries et finalement aux travaux sur la fibre nerveuse dont il sera
question plus loin. :

b) Tuméfaction fusiforme du eylindraze des cellules de Purkinje. — Celle
malformation est beaucoup plus répandue que la préeédente; je I'ai observée
dans plusieurs formes différentes de l'idiotie, avec ou sans atrophie
cirébelleuse.

Le cylindraxe d’un grand nombre de cellules de Purkinje présenle, & une
distance Lrés petile et constante du ecorps cellulaire, une tuméfaction qui peut
alteindre le volume de la cellule elle-méme; & un premier degré, le cylin-
draxe, au sortir de la tuméfaction en queslion, émet des collatérales, puis
continue son trajet dans la direction normale; parfois deux ou trois tuméfacs

NAGEOTTE. i
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tions semblables se succédent en chapelet; & un degré plus avancé, la portion
ultérieure du cylindraxe est supprimée et remplacée par les collatérales
hypertrophiées, qui remontent vers les plexus situés autour du corps des
cellules de Purkinje; le neurone & cylindraxe long se trouve ainsi transformé
en neurone i cylindraxe court (fig. 21). '

Cette malformation est trés intéressanle au point de vue physiologique ;

Fia. 21. — Tuméfaction fusiforme du eylindraxe d'une cellule de Purkinje, avec
hypertrophie des collatérales, disparition de la portion ultérieure du eylindraxe et
allongement des branches des corbeilles, dans un ecas d'idiotie. Méthode de
Bielschowski (inédite). ; '

il ne s’agit pas d'une lésion progressivement destructive di neurone, puisque
j'ai constaté cette disposition dans deux cas oun les cellules de Purkinje
n'avaient subi aucune destruction; il faut done admettre que, dans ces
cellules qui sont en élal d'équilibre physiologique, bien qu'anormal, et qui
ont gardé intactes toutes les connexions de leur corps et de leurs dendrites,
le courant nerveux remonte vers son point de départ. 1l résulte encore de
cetle disposition qu'un grand nombre de cellules de Purkinje peuvent se
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trouver fonctionnellement supprimées sans que rien ne vienne en averlir
'observateur qui négligerait 'emploi des techniques récentes.

Concurremment avec celte malformation, il se produit un allongement des
branches des corbeilles péricellulaires qui descendent le long du cylindraxe
jusqu’au voisinage de la tuméfaction, que certaines dépassent méme.

A ce propos, je signalerai un fait intéressant, que j'ai observé dans
latrophie du cervelet; dans les lamelles oi il ne reste plus une seule cellule
de Purkinje, les branches des corbeilles, bien que trés diminuées de nombre,
n'ont pas complétement disparu; on en voit une assez grande quantité qui
descendent isolément dans la couche des grains, ol elles se terminent, comme
les branches normales, par une extrémité brusquement effilée, munie d'une
anse neurofibrillaire; une pareille constatation a été faite depuis par 8. R. Cajal,

La tuméfaction fusiforme du cylindrake des cellules de Purkinje a été
observée par Cajal, & un degré moins avancé, dans la rage expérimentale
du lapin, et dans un cas de cérébrile conséculive & une blessure chez
I'homme. L'illusire anatomiste a fail remarquer que cette tuméfaclion siége
en un point ou les cylindraxes des cellules de Purkinje présentent un
renflement & une cerlaine période embryonnaire. Il y a li certainement une
disposition spéciale. R

Presque en méme temps, celle méme altération a été décrile par Rossi dans
un cas de sclérose cérébelleuse; auparavant, elle avait été signalée, mais
incomplétement interprétée, par Sciuti chez les paralyliques généraux et par
Straiissler dans un cas d'hérédo-ataxie cérébelleuse ; depuis lors, elle a été
retrouvée par Marinesco, dans différentes circonstances, par Laignel-Lavas-
line et Pitulesco, enfin récemment Cajal lui a consacré un travail élendu.

3° FORMATION DES FISSURES DANS DIFFERENTES INTOXICATIONS (10, 11) [en
collaboration avec Ch. Erruincer]. — Les intoxicalions expérimentales qui

|

Fie, 22, — Cellule motrice de la meelle d'un chien normal. Méthode de Nissl (10).

résultent de l'extirpation des capsules surrénales, de I'extirpation des reins,
de l'inoculation du venin de la vipére, de linoculation tétanique, de
lingestion d'iodure de potassium, déterminent dans les cellules nerveuses
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centrales des lésions protoplasmiques qui portent sur la substance chroma-
tique et sur la substance achromatique; leurs caractéres principaux sont la
chromatolyse, la fissuration, la vacuolisation.

Je retiendrai ici seulement la fissuration, qui, signalée, étudiée et figurée

Figc. 23. Fio. 2%.

Fio. 23, — Cellule molrice de la moelle d'un chien ayant subi U'extirpalion des
capsules surrénales. Méthode de Nissl (10). '

Epaississement des prolongements; gonflement du corps cellulaire ; début de la désintégralion de
la chromatine; formation des flssures concentriques.

Fia, 2§, — Cellule motrice de la moelle d'un chien décapsulé. Picro-carmin (10).
Formation de flasuwres.

pour la premiére fois par nous en 1896, ne conslitue pas, comme nous le
croyions alors, une lésion vérilable, mais répond & une disposilion normale

%
4

Fig. 25. — Cellules cérébrales d'un chien décapsulé, Méthode de Nissl.

simplement exagérée et rendue pathologiquement accessible & 'examen par
les techniques que nous avons employées.

Cette disposition n'est d'ailleurs pas complétement élucidée o 1'heure
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actuelle, ainsi que je I'ai dit plus haut (p. 23). Elle présente certainement
une trés grande importance dans l'architecture de la cellule nerveuse.
Certains auteurs ont divisé en plusieurs catégories les aspeets observés:
nos fissures répondraient au type II de v. Bergen et seraient artificielles. Je
ne crois pas que les aspects que nous avons décrits soient de purs artefacts,
parce que j'ai observé récemment la présence des granulations spumeuses
dans des fissures quirépondent entiérement & celles dont il est question ici (62).

§ 2. — La cellule névroglique (60, 72).

A. — Les mitochondries de la cellule névroglique.

Lorsque I'on fixe la moelle du lapin adulte par le formol et qu'on la mor-
dance soit par les mélanges osmio-chromo-acétiques, soit par le liquide de
Golgi, les coupes faites sans inclusion et colorées par la technique d'Altmann
laissent apercevoir des granulations extrémement nombreuses qui forment,
particuliérement dans la substance grise, un semis uniforme siégeant hors des
cellules nerveuses.

Les rapports de ces granulations peuvent étre étudiés en deux points :
1° autour des vaisseaux; 2° autour des grandes cellules nerveuses.

Grace 4 la rétraction amenée par les réactifs, il s'est formé en ces points de
larges espaces clairs traversés par une multitude de filaments ou de rubans
hyalins, de volume variable, ramifiés, qui constituent un lacis tendu entre le
tissu ambiant et le wvaisseau ou la cellule observés. (e qui se passe autour
des vaisseaux permet de reconnaitre le sidge exact et la signification des
granulations en question. L'observation du pourtour des cellules nerveuses
souléve un des plus graves problémes actuels, celui du mode d'articulation
des neurones entre eux. |

Etudions ce lacis tout d’abord autour d'un vaisseau de l'axe gris. Les fila-
ments contiennent de place en place des granulations de volume variable, régu-
lidrement arrondies ou étirées en bdtonnets, isolées ou réunies en petits amas.

Arrivés au contact du vaisseau, les filaments se fixent sur lui par un pied
épaissi, qui contient encore les mémes granulations. A l'autre extrémité, les
filaments semblent se perdre dans le feutrage de la substance grise, mais, en
cherchant les points favorables, il est facile d'en voir se continuer directe-
ment avec le protoplasma mince, hyalin et chargé des mémes granulations,
qui entoure des noyaux placés en bordure autour de l'espace clair périvas-
culaire. La structure de ces noyaux permet d'affirmer qu'ils appartiennent &
des cellules névrogliques.

Les granulations fuchsinophiles siégent done dans le protoplasma des
cellules névrogliques et dans les prolongements caractéristiques que ces
cellules envoient au contaet des vaisseaux. Leur forme et leurs réactions
permettent d'identifier certaines dentre elles avee les mitochondries; elles se
colorent, comme je I'indiquerai plus loin, par la méthode élective de Benda.

Notice sur les travaux scientifiques - page 53 sur 143


http://www.biusante.parisdescartes.fr/histmed/medica/page?110133x102x07&p=53

—

Ces granulations sont visibles & I'état frais, dans les dissocialions de tissu
nerveux ; dans ces conditions, elles apparaissent sous la forme de granula-
tions faiblement réfringentes, de volume variable, dont les unes restent
emprisonnées dans le réticulum névroglique, tandis que les autres nagent
librement dans la sérosité, ot elles sont animées d'un mouvement brownien
trés vif. On les prendrait volontiers pour des microcoques. La solution de
dahlia dans l'eau salée (méthode de Henneguy) leur donne une légére colo-
ration violette. On remarquera que les aspeets ainsi obtenus répondent exae-
tement au givre de F. Boll; cette disposition, connue depuis longtemps,
résulte done de la présence de mitochondries dans le protoplasma des cellules
névrogliques. Held est le seul auteur qui ait, avant moi, apercu les filaments
granuleux insérés sur les vaisseaux ; égaré par des idées préconcues, il les a
considérés comme des fibres vaso-motrices. Une pareille interprétation ne
soutient pas l'examen,

B. — Problémes soulevés par les amas de mitochondries
siégeant en amas antour des cellules nerveuses.

11 existe, dans les espaces clairs qui se forment artificiellement autour des
cellules merveuses, un lacis exactement semblable & celui que je viens de
déerire autour des vaisseaux : ce sont les mémes filaments, les mémes rubans,
les mémes granulations; certains des filaments sont évidemment en rapport
avee des cellules névrogliques; tous viennent se fixer & la surface de la cellule
nerveuse qui est couverte d'une énorme quantité de petits amas de fines gra-
nulations (v. fig. 5, p. 36). Ici la situalion n'est pas aussi claire qu'aulour des
vaisseaux; nous savons gu'il arrive 4 la cellule nerveuse d'innombrables
neurites, terminés par des boutons et destinés & établir les connexions
interneuronales; les rapports de la cellule nerveuse avec les prolongements
des cellules névrogliques sont moins bien connus, pourtant il semble qu'ils
sont trés importants. La queslion qui se pose est la suivante : les amas de
granulations appartiennent-ils & la névroglie ou bien aux boutons nerveux
terminaux? Les granulations formant ces amas sont plus petites et plus
réguliéres que celles précédemment décrites, qui appartiennent certainement
aux cellules névrogliques; d'autre part, il existe évidemment un rapport
intime entre la disposition des amas de granulations et celle des boutons
lerminaux, tels que nous les montre la méthode de Cajal, mais la nature
sxacte de ce rapporl est encore disculable.

Held a vu ces amas, qu'il appelle « Neurosomenhaufen »; il n’hésite pas &
les situer dans I'extrémité des neurites, mais il ne connait pas les mitochon-
dries de la névroglie, et il rapporte systématiquement aux neurites toutes les
granulations qu'il apercoit dans la substance grise.

En réalité, il se pourrait fort bien que tous ces aspects indigquent 'existence
d'un appareil de contact entre la cellule nerveuse et les neurites afférents,

ou la névroglie jouerait un role plus important qu'on ne le suppose
actuellement,
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C. — Phénoménes de sécrétion
dans le protoplasma des cellules névrogliques de la substance grise.

Le role des cellules névrogliques dans le fonctionnement du systéme
nerveux est encore bien obscur. J'ai pu mettre en évidence, dans le proto-

plasma de ces cellules, des phénoménes’

de sécrétion fort actifs, chez le lapin et
le cobaye. Le fait est visible surtout dans
les expansions protoplasmiques qui vien-
nent se fixer aux vaisseaux. Tandis que
les mitochondries de la cellule nerveuse
ne montrent pas de cycle évolutif, celles
des cellules névrogliques se transforment
progressivement en grains de sécrétion.
Ces phénoménes sont exactement sem-
blables & cenx qu'Altmann a décrils dans
les cellules glandulaires. Les granula-
tions observées sont de trois ordres :
1° des grains ronds et des bilonnels ex-
cessivement petits qui, par la méthode
d’Altmann, se colorent en rouge intense;
2 des grains plus volumineux A centre
clair; 3° des grains qui ne se colorent
pas par la fuchsine; ce sont les grains
de sécrétion. Ces derniers sonl un peu
plus petits que les grains rouges les

Fia. 26. — Phénoménes de sécrélion
dans la névroglic de la substance
grise (moelle du lapin). Méthode
Cd'Altmann modifiée (72).

plus volumineux. Tous les intermédiaires existent entre ces trois catégories

(fig. 26).

Par la méthode de Benda, les grains les plus petits se colorent en bleu, les
plus gros en violet, et les grains de sécrétion en rouge.

Comme il est infiniment peu probable qu'il s’agisse 14 de la simple élabo-
ration d'un produit de désassimilation, je pense pouvoir tirer de ces faits la
conclusion que la névroglie est une glande interstiticlle annexée au systéme

neérveur.

Peu de temps aprés moi, Mawas est arrivé & la méme conclusion.

§ 3. — La fibre nerveuse.

A. — Structure normale.

1° LA FIBRE A MYFLINE DES NERFS PERIPUERIQUES (64, 67, 68, 76, 83).
— a) Examen & Pétat vivant. — C'est par 'étude de la fibre nerveuse fraiche,
dissociée dans une sérosité indifférente, qu'il faut commencer, si l'on veul
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comprendre I'architecture de cel élément délicat. On acquiert ainsi un certain
nombre de notions fondamentales qui e présenlenl avec un caractdére de
certitude absolue et qui permetient de s'orienter parmi la multitude des
aspects divers fournis par les techniques histologiques.

La fragilité des tubes nerveux est telle que la plupart des histologistes
n’ajoutent aucune foi aux images obtenues & I'étal frais; c'est ainsi que I'on
entend encore émettre des doutes sur la réalilé des incisures de Schmidt-
Lanterman, pourtant si faciles & voir. Certains ont cherché & tourner la
difficulté en observant les nerfs des membranes minees, que 'on peut étaler
sans traumatisme notable; mais les fibres nerveuses conlenues dans ces
membranes sont trop petites pour que leur étude soit profitable.

11 vaut mieux s'uttaquer an nerf seciatique d’animaux jeunes et en pratiquer
la dissociation; quelques tours de main, beaucoup de patience et un peun de
chance permettent d’obtenir des préparations ou il reste des fibres intactes,
toujours en trés petit nombre. -

Cette étude est laborieuse, mais indispensable; elle doit étre faite avec
patience et poursuivie fort longlemps, afin que I'observateur puisse se fami-
liariser avec toutes les catégories d'artefacts traumatiques et apprendre i
distinguer les rares portions de tubes complétement épargnées. La critique
des images se fait d'elle-méme; il suffit d’avoir vu une fois une fibre non
altérée pour comprendre que ce délicat cylindre de eristal, aux lignes pures,
aux contours géométriques, représente bien la forme réelle de la fibre &
myéline. L'observation minutieuse des fibres altérées par tiraillement ou par
écrasement permet ensuite, en profitant des hasards heureux, de procéder a
une sorte de dissection microscopique des fibres nerveuses; on obtient ainsi
des renseignements d'une grande valeur concernant certaines dispositions qui
sont invisibles sur la fibre intacte (planche hors texte, phot. 1-14).

En procédant de la sorte, j'ai pu conslaler des faits nouveaux qui m'ont
permis de dresser un plan de la fibre & myéline entiérement différent du
schéma classique (fig. 27).

a) fes espaces interannulaires sont relalivement faciles 4 étudier; le
cylindraxe, trés large, présente un aspect complétement hyaling on y
distingue de trés fins chondriomites longitudinaux, qui deviennent un peu
plus visibles au bout de quelques instants; les neurofibrilles ne sont pas
visibles, méme & 1'aide de 1'éclairage du fond noir, contrairement & ce qui a
été dit. La myéline, bien visible grice & sa grande réfringence, forme une
gaine mince dont I'épaisseur est, dans tous les points, rigoureusement
uniforme; elle est coupée de distance en distance par les incisures de Schmidt-
Lanterman, qui apparaissent sous la forme de lignes obliques exactement
symétriques de part el d'autre de la fibre; ces lignes sont les coupes optiques
d'une membrane circulaire dont la forme répond & la surface de révolution
d'un tronc de cone (phot. 4 de la planche hors texte).

Qu'un tranmatisme survienne, immédialement 'aspect change. La myéline
parait se diviser en une grande quantité de filaments : en réalité, ce que I'on
a4 pris pour des filaments n'est pas autre chose que la coupe optique de
lamelles excessivement minces, et je me suis assuré que cet aspect décéle le
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clivage de la gaine de myéline en feuillets trés nombreux. Comme cet aeci-
dent se produit tout d’abord au niveau des incisures de Schmidt-Lanterman
il apparait 1 des figures, souvent trés élégantes, qui montrent bien la struc:
ture réguliérement feuilletée de la gaine de myéline (fig. 28 et phot. 2 de la
planche hors texte).
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Fie. 21. — Reconstitution graphique, en perspective, d'une fibre nerveuse & myéline;
i droite, un étranglement vu en coupe longiludinale (83).

F.My., feuillets de la myéliso; C.My., chondriomites de la mydline; C'My., dessin formé par les
extrémités extornes des chondriomiles & la surface de la gaiue de myéline; B.fp., doubles hracelets
épineux (les épines sont figurdes souloment dans la moilié intérienre); C.Cyl, chondriomites do
cylindraxe; L.I',, ineisure de Schmidt-Lanterman, contenant I'appareil de Rezzonico ot des grains (ces
derniers figurds seulement sur une portion de l'incisure); G.Sch., gaine de Schwann; D.G.8ch., diaphragme
de la gaine de Schwann; Rm.C.Sch., réseau protoplasmigue marginal de la cellule de Schwann; N.F.,
nearofibrilles.

L'emploi de techniques plus compliquées m'a permis d'obtenir des prépa-
rations durables et d'étudier plus complétement ces lamelles de myéline,
mais le simple examen du nerf vivant suffit déja & établir leur réalité. 11 s'agit
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la d'une disposition fort intéressante au point de vue physique, car la
myéline est une substance grasse, liquide ou semi-liquide; on retrouve
d'ailleurs cette constitution feuilletée dans les sphéres creuses qui se
forment lorsque l'on émulsionne de la myéline pure, retirée des centres
nerveux par des procédés chimiques. L'élude compléle des artefacts trauma-
tiques permet encore de reconnaitre quelques propriétés physiques assez
singulieres de celte substance; je n'insiste pas sur ce point un peu spécial.

Diverses considérations m’'ont porté & penser que ces lamelles minces
liguides, qui s'écartent ainsi sous l'influence du moindre traumatisme, sont
groupées en feuillets secondaires et que ceux-ci sont, dans le nerf vivant,
séparés les uns des aulres par une substance spéciale. La gaine de myéline est

Fio. 28, Fro. 29,

Fro. 28. — Fibres du lapin disgocites i 1'élat frais (73).
A gooche, ineisures de Schmidt-Lanlerman intactes; & droile, une incisure avec clivage trauma-
tique des feuillets de la myéline.
Fie. 20, — Dimensions prises successivement par une fibre molrice dans les dilférenls
points de son parcours, d'aprés des mensuralions effecludes i 1'état frais (T3).

«, extrémité du cine eylindraxile (origine de la fibre); I, portion intramédullaire de la fibre
radiculaire; ¢, fibre du norfl périphérique, & partir de la pie-mére.

donc construife comme un condensaleur, et l'on peut supposer que celle
disposition joue un rdle important dans la conduction du fluide nerveux; ce
role n'est évidemment pas indispensable, puisque les fibres de Remak sont
dépourvues de gaine de myéline; il est simplement utile, puisque les fibres
4 myéline nous apparaissent comme un appareil perfectionné, destiné aux
lransmissions rapides.

Une autre constatation que I'on peut faire sur le nerf frais vient & I'appui
de cette hypothése : la fibre nerveuse & myéline est énorme par rapport au
prolongement de la cellule qui lui a donné naissance. .

Des mensurations pratiquées & l'étal frais, sans aucune rétraction arti-
ficielle, m'ont montré que, si l'on représente par 4 la surface de section du céne
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eylindrazile au sortir de la cellule nerveuse, celle du cylindraze vaut 30 dans
la portion intramédullaire des racines antérieures, 160 dans les espaces inleran-
nulaires du nerf périphérique et 10 dans les étranglements de Ranvier (fig. 20).
L'augmentation de volume du cylindraxe est due, comme nous le verrons
plus loin, & une sorle d'wdéme physiologique, qui se défait avec une grande
facilité aprés la mort. La seule hypothése qui donne une raison salisfaisante
de cette boursouflure de la fibre nerveuse périphérique est celle qui consiste
i invoquer l'ulilité d'une augmentation de la surface .des lamelles: celle
hypothése cadre bien avec Iidée que la gaine de myélineg est un conden-
sateur.

D'autre part, les propriélés des lamelles de myéline montrent que
I'équilibre de la gaine repose entiérement sur des phénoménes de physique
moléculaire et en particulier sur les effets de la tension superficielle; par
conséquent, toules les structures que l'on a décrites comme appareils de
soutien de la gaine, telles que le réseau de neurokératine et l'appareil de
Rezzonico, doivent avoir, en réalité, des fonctions tout autres : leur role
mécanique ne peul qu'élre nul. Dans les boules creuses obtenues par
émulsion de myéline pure, les parois gardent leur forme caractéristique en
I'absence de tout appareil de soutien.

Enfin, il est un dernier renseignement donné par I'examen & D'élat frais,
qui permet de juger un grand nombre d'aspects artificiels, produils par les
différentes techniques histologiques; la gaine de myéline est toujours lrés
mince par rapport au cylindraxe; elle ne dépasse jamais le 1/3 du diamétre
de ce dernier, et le plus souvent le rapport est encore plus pelit. Par consé-
quent, toutes les fois que l'on se trouvera en présence d'une image ol ce
rapport est renversé, on peut élre str qu'il s'est produit un artefact, dont le
mécanisme devra élre élucidé avant que l'image en question puisse élre
utilisée pour I'étude de la fibre nerveuse.

() Les étranglements de Ranvier sont beaucoup plus fragiles que les
espaces inlerannulaires, aussi leur élude & I'élat frais est extrémement délicale.
Leur forme exacte n'a jamais été décrite ni figurée; j'ai montré qu'elle dérive
tout naturellement de la structure feuilletée de la myéline (fig. 30, 31, 32).

La gaine s'emboulit & 'extrémilé de chaque segment interannulaire en
décrivant une courbe régulidre pour devenir perpendiculaire au cylindraxe,
sur une portion rétrécie duquel elle vient s’insérer circulairement. Dans tout
ce trajet la gaine conserve son épaisseur sans changements; comme la
porlion du eylindraxe sur laquelle elle se termine esl elle-méme exactement
¢ylindrique, ¢'est une section normale de la gaine myéline qui se fixe ainsi &
I'axone, auquel chaque feuillet adhére par sa tranche. La portion étroite du
cylindraxe forme done une sorte de clé de vodte, au sommet de la coupole
de myéline. L'espace interannulaire voisin se termine par une coupole
semblable, mais dirigée en sens inverse; les deux coupoles de myéline
viennent presque jusqu'au contact et les orifices dont elles sont percées
4 leurs sommels se mettent en face I'un de l'autre, de facon & conslituer
un canal eylindrique par ol passe la portion étroite du cylindraxe.

Toules les surfaces ont ici une forme strictement géométrique et les angles
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sont & arétes vives, parce que les lamelles de la gaine de myéline sont toutes
coupées au méme niveau.

Le canal qui fait communiquer entre eux les deux espaces interannulaires
voisins, présente 4 sa surface interne une striation transversale trés délicate
et trs réguliére : c'est dans ces stries que se logent les crétes épineuses sur
lesquelles je reviendrai plus loin. Elles sont parfaitement visibles dans les
étranglements intacts & D'état frais, ce qui prouve d'une facon cerlaine
I'existence réelle de la structure que j'ai décrite sous le nom de double-bracelet
épineu.

Lorsque l'étranglement observé n'est pas tout & fait intact, on voit des
fentes se produire au niveau des siries du canal cylindraxile. Ces fentes sont
plus ou moins nombreuses et s'avancent plus ou moins dans I'épaisseur de

Fia. 30. Fio. 31.

Fia. 30. — Photographie de deux fibres du sciatique du rat, dissociées & 1'état frais (73).

A gaoche, un étranglement annulaire dent la moitid supdricure est presque intacte, sauf que la
myéline 8'est deartée, & droite, du eylindraxe sur une petite dtendus, en lui reslant rattachée par deux
brides. La moiti¢ inférieure st déformée artificiellement; & ganche, on voit un elivage étendu de la
myéline.

On remarquera les stries paralléles & la face interne de la cavité cylindrique dans laquelle passe
la portion étroite du cylindraxe.
Fio. 31. — Photographie d'une fibre du sciatique du rat, dissociée A I'état frais (73).

Clivages artificiels de In gaine de myéline sux points ofi elle s'insérs, par sa tranche, sur la
portion étroite du eylindraxe.

la myéline qu’elles clivent en feuillets minces; ainsi apparaissent des images
toul & fait comparables & celles qui se forment au niveau des incisures de
Schmidt-Lanterman (fig. 31 ; phot. 3,5,6,11,12,13, 14 de la planche hors texte).
Il ne doit subsister aucun doute sur la forme réelle des étranglements;
tout au plus pourrait-on discuter sur la distance exacte qui sépare les deux
coupoles de myéline adossées; trés souvent cette distance parait exagérée
par suite des tiraillements subis; en me basant sur les images qui m'ont paru
le moins déformées, je crois pouvoir admettre qu'elle est égale & environ le
quart de I'épaisseur de la gaine de myéline. C'est & peu prés ce que montrent
également les préparations on les bracelets sont colorés électivement.
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b) Etude par les techniques histologiques. — Lemploi des différents
fixateurs et colorants usités en cytologie est nécessaire pour pousser plus loin
I'analyse de la fibre nerveuse,

En variant mes techniques, j'ai observé un cerlain nombre de faits
nouveaux dont les uns viennent compléter les résultats de 1'étude i 'état
frais, tandis que les autres concernent des structures complétement inacces-
sibles & ce mode d'examen. Comme tous ces fails se Liennent entre eux, je
les décrirai dans un ordre logique, en signalant seulement au passage ceux
qui établissent une transition entre les images oblenues directement de la
matiére vivante, et celles qui appartiennent exclusivement au domaine,
toujours un peu incertain, de la technique histologique.

) Structure protoplasmique de la gaine de myéline. Les mitochondries et
les travées protoplasmiques rayonnantes. — Si aprés avoir trailé un nerf par

Iis. 32. — Etranglements de Ranvier, nerf scialique du lapin
(phetographies sans retouche) (83).

& ot b, fibres dissocides 4 1'élat frais, avee étranglements intacts. On remarquera : 1° l'absenco de
renflement hiconigque an nivean de la portion étroite du cylindraxe; 2 les stries parallales & la surface
interne duo canal eylindrique ob passe la portion étreite du'oylindraxe — et dang ces siries que se logent
les éldmenis des bracelels dpinenz.

¢, fibre flxée par le liguide J de Loguesse et colorde par la fuchsine acide (coupe & la paraffine).
La eylindre de venforcement de la guine du eylindraze (formation continue) se dessine sous la forme de
deux lignes fonedes qui bordent la pertion étroite du eylindraxe, sans présenter aucune solution de
conlinuité ; los dpines des bracelets ne sont pas visiblea, La forma générals de 'étranglement cst con-
servio dans ses traits essentiels.

d, fibre fixde par le bichromate de potasse (15 jours & I'étuve), ob colorée par la fuchsine acide (coupe
& ln paraffine}. Double bracelet épineny, formation diseontinue.

le bichromate acétique, et en avoir pratiqué des coupes transversales
minces on colore par I'hématoxyline au fer, on obtient une image remar-
quable,

Le cylindraxe est forlement rétracté; il a pris la forme éloilée, qui est
connue depuis longtemps, et dont la significalion n'a encore pas été comprise.
Dans ces préparations, la raison de cette déformation du cylindraxe devient
trés claire : les branches des étoiles se continuent par de fins tractus divisés
dichotomiquement, qui traversent toute 1'épaisseur de la gaine de myéline
pour aller se fixer & sa limite externe; ces tractus sont trés nombreux; ils
constituent une élégante formation radiée qu'il ne faudrait pas confondre
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avec ce que plusieurs auteurs allemands ont décrit récemment sous le nom
de Radspeichenbau — je reviendrai plus loin sur ce point. La gaine de
myéline a augmenté de volume, dans la proportion oit le cylindraxe est
rétracté ; elle s'estdilatée par suite du clivage de ses feuillets; ceux-ci se sont
écarlés les uns des autres, comme si une substance intermédiaire s'était
considérablement gonflée; ils forment cing ou six cercles conecentriques tris
réguliers. L'ensemble de la figure dessine une loile d'araignée, avec ses
cercles concenlriques, recoupés par des lignes radiées (fig. 33, d et photo, 23
de la planche hors texte).

Cette préparation montre tout d'abord que la subslance du cylindraxe
s'étend jusqu'd la surface externe de la fibre, au travers des lamelles de la
myéline. C'est cette portion intramyélinique qui, tiraillée par le gonflement
de la gaine, se montre sous la forme de tractus radiés. 1l existe donc entre le
cylindraxe et la gaine de myéline des relations beaucoup plus intimes qu'on
ne le croit actuellement. La myéline est considérée comme appartenant & la
cellule de Schwann; la technique que je viens d'indiquer suffirail 4 montrer
qu'en réalité elle fait partie intégrante de la fibre nerveuse proprement dile
dont elle constitue la couche externe, différenciée en vue de fonctions spéciales.
Cetle maniére de voir est corroborée par un grand nombre de faits, ainsi qu’on
le verra plus loin.

Les deux éléments de cette figure éltoilée doivent étre éludiés de plus prés.

1° Les cercles concentriques sont-ils constitués par de la myéline pure
ou par un complexus albumino-graisseux? nous ne pouvons pas le savoir,
pas plus que la constitution exacte des feuillets de la gaine observés dans
les digsociations & 1'état frais. Mais il importe peu; les résullats obtenus al'étal
vivant nous montrent que l'artefact produit par le bichromate acélique cor-
respond bien & des dispositions réelles. Nous trouvons, il est vrai, un nombre
beaucoup moins considérable de feuillets que le clivage méeanique ne faisait
apparaitre de lamelles; mais cette disposition s'explique fort bien si l'on
suppose que les lamelles élémentaives sont groupées périodiquement en
feuillets composés. Ce qui tend & prouver qu'il en est bien ainsi, c'est la
correspondance remarquable qui existe entre le nombre des feuillets décelés
par le bichromate acétique et celui des crétes des doubles bracelels épineusx;
comme nous le verrons plus loin, ces derniers organes servent & I'insertion de
la tranche de la gaine de myéline sur le cylindraxe, au nivean des étran-
glements : or, les rangées d'épines sont, dans chaque bracelet simple, au
nombre de cing & six, pour les grosses fibres.

2° Les tractus radiés sont certainement élirés et déformés par la prépa-
ration ; mais ils ne constituent pas un coagulum artificiel quelconque; le fait
que les feuillets de la myéline ont gardé leur forme caractéristique, tout en
s'écartant les uns des autres, doit nous faire admettre que les filaments qui
les recoupent ne sont pas trés modifiés. Un autre mode de coloration vient
appuyer cette conclusion et donner en méme temps la signification compléte
de ces tractus.

Si on colore la préparation par la méthode d'Altmanu, on voit apparaitre,
i la place de ces tractus ramifiés, une quantité énorme de filaments gra-
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nuleux, obliques dans divers sens, qui s'étendent du cylindraxe a la péri-
phérie de la fibre. Ces filaments, qui ressemblent & des bacilles, sont trés
nettement individualisés; ils se terminent librement & chacune de leurs
extrémités. La comparaison avec la figure précédente montre qu'ils sibgent
dans les tractus radiés et ramifiés décrits plus haut; mais ils restent simples
et suivent un trajet plus ou moins curviligne, en s'engageant, & chaque
bifurcation, dans une seule des deux branches du tractus protoplasmique
auquel ils appartiennent (fig 33, a-c, e; fig. 34; photo. 22 de la planche hors
texle).

Ces filamenls sont des chondriomites, il n'y a pas & en douter, et les tractus
dans lesquels ils sont placés constituent la substance intergranulaire d'un

Fia. 31. b Fic. 34.

Fia. 33, — Appareil protoplasmigque de la gaine de myéline dans les nerfs périphériques
[a-e, cobaye; f, chal; g, lapin) (73).

a-ce, chondriomites do 1a gaine do myéline (radiées) ot du eylindraxe (loogitudinales).

En b, doux filaments de I'appareil de Rezzonico.

En e, corps d'une eellule do Schwann avee son noyau.

En ¢, coupe longitudinale, aves une incisure de Schmidl-Lanterman (Bichromate acétique,
fachsine aeide.

d, travées protoplasmiques radides dans lesquelles sont contenues les chendriomites figurdes plus
haut (ici invisibles); cérclos concontriques de la myédline. La forme étoilée du eylindraxe rédiractd
résulte do la continuité de sa substance avec celle des travées protoplasmiques, tiraillées par le
gonflement de la gaine de myéline (hématoxyline ferrique).

fs résean de nourckératine formé par altération de I'appareil protoplasmique; une ineisure gonflée
montre la membrane, isoléo sur sos doux faces (en haut, on n'a figurd qu'une seale coupe oplique; en
bas, la fibre dans toute son dpaisseur); formol, fuchsine acide,

g figure dessinée par V'imprégnation osmiée suivie d'un traitement por le chlorure d'or.

Fio. 34. — Photographie des chondriomites de la myéline, dans un nerf périphérique,
vues sur une coupe longitudinale. Incisures de Schmidl-Lanterman (Bichromate
acélique, fuchsine acide) (73).

protoplasma qui fait partie du neurite. Ce protoplasma s'étend dans toule
I'épaisseur de la gaine de myéline, en se continuant directement avec celui
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du eylindraxe. Les lamelles concentriques de myéline doivent dés lors étre
considérées comme un deutoplasma, ¢’est-d-dire comme une élaboration de
cette matiére vivante.

La gaine des fibres nerveuses posséde donc exactement la conslitulion
d'une portion de cellule; elle est formée : 1° d'un protoplasma, ¢’est-d-dire
d'une substance douée de vie qui comprend elle-méme une structure granu-
laire, ou chondriome, el une masse intergranulaire; 2° d'un deutoplasma. lei
les propriétés physiques du deutoplasma jouent un réle tellement prépon-
dérant que la structure protoplasmique est entiérement masquée au premier
abord. ' | ut]

Cette structure ést infiniment délicate; elle se transforme avee une facilité
extréme en une série d'artefacts plus ou moins grossiers, qui ont égaré pch-
dant bien longtemps les histologistes et dont je montrerai plus loin la genése.

La seule objection que I'on pourrait faire aux mitochondries que je viens
de décrire est leur aptitude a se colorer aprés un fixateur qui contient une
assez grande quantilé dacide acélique. Mais les propriétés du chondriome
subissent des variations d'une espéce cellulaire & une autre, et méme d'un
territoire cellulaire au terriloire voisin. 1l se lrouve justement que les milo-
chondries du cylindraxe, qui forment des bidlonnets dans I'axe de la fibre, se
colorent également, quoique un peu moins bien, dans les mémes piéces que
les milochondries de la myéline; celles de la cellule nerveuse, par contre, ne
se colorent pas du tout.

J'ai pu colorer ces mitochondries de la gaine de myéline par plusieurs
techniques : 1° fixation préalable au formol, puis mordancage au bichromate
acétique; 2° bichromate simple; 3° méthode de Benda, aprés passage au
bichromate acétique; enfin 4° par la méthode vitale d’Ehrlich au bleu de
méthyléne — cette derniére technique a la réputation, peut-étre un peu
surfaite, de ne pas déformer les structures (fig. 37, & ; photo. 19 de la planche
hors texte).

Chacune de ces techniques permet de faire des constatations intéressantes,
sur lesquelles je n'insisterai pas. J'indiquerai seulement qu'avec la fixation
préalable dans le formol d'une part, avec la méthode d’Ehrlich d’autre part, on
obtient des préparations dans lesquelles la gaine de myéline n'est pas gonflée,
si bien que les chondriomites, n'étant pas étirées, ont gardé leur forme et
leurs dispositions naturelles — autant qu'on peul le supposer. Elles sont trés
réguliérement disposées; leurs directions sont obliques dans quatre sens
différents, par rapport & l'axe de la fibre, et dans chaque sens les batonnets
sont paralléles & leurs voisins.

B) Les incisures de Schmidt-Lanterman, leurs filamenis (appareil de Res-
sonico) et leurs granulations. — De distance en distance, la gaine de myéline est
traversée obliquement dans toute son épaisseur par les incisures de Schmidt-
Lanlerman.

En dissociant des fibres traitées par le formol, puis par I'alcool, et en
colorant la préparation par I'hématéine, on peut démontrer que ces incisures
sont constituées, comme l'avait indiqué Kuhnt, par des membranes infundi-
buliformes, tendues entre le cylindraxe et la surface externe de la fibre. Dans
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les préparations ainsi obtenues, on voit, en effet, celle membrane complé-
tement isolée sur ses deux faces, grdce & un artefact sur lequel j'aurai I'
sion de revenir (fig. 33, f; photo. 15 de la planche hors texte).

Cette membrane contient un appareil filamenteux découvert par Rezzonico
et des granulations que j’ai pu meltre en évidence par la fuchsine acide, apré;
un séjour de deux semaines dans le bichromate de potasse.

occa-

Fis, 35. — Appareil de Rezzonico, étranglements, neurofibrilles; masse périnucléaire
el réseau protoplasmigque marginal de cellules de Schwann. Cobaye (Laguesse J,
fuchsine acide) (73).

a, incisure bien fixds, surtout & gauche; on voit la galne du cylindraxe sous la forme d'one mince
ligne accolée & la face profonds de la myéline el isolée seulement au uivean do lincisure. Neurofbrilles,
b, ingisure bien fixée ; on n'a pas dessiné los nourefibrilles.
¢, lncisurcs mal fixdes avee clivago deos lamelles de la myéline, dans I'épaisseur desquelles en veil lo
ﬁn'po optique des filaments de Rezzonico. Neurofibrilles en coupe opligne. Cellule de Schwann avee son
Yk,
d, étrangloment bien fixd, aves le oylindre de renforcement de la gaine du cylindraxe.
. ¢, étrangloment mal fixé, avec formation d'un renflement biconique. Résean marginal du protoplosma
de ln cellule de Schwann, contenant une goutle de aﬂlﬂﬂ-_

L'appareil de Rezzonico est formé par une série de filaments circulaires,

légérement onduleux, qui se rapprochent et s'écartent les uns des autres

KAGEOTTE. i
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poar dessiner une sorte de treillage: & mailles allongées transversalement.
Rezzonico le décrit comme un seul filament en spirale, ce qui est peu vraisem-
blable; il en fait un appareil de soutien de la gaine de myéline, ce qui, ainsi
que je I'ai montré plus haut, est cerlainement inexact. Je serais tenté de
comparer cette structure & un appareil d'induction, en me basant sur les
considérations développées & propos des dimensions de la fibre nerveuse aux
différents points de son parcours.

Jai pu mettre cet appareil parfaitement en évidence en colorant par la
fuchsine-acide des piéces fixées au liquide J de Laguesse (fig. 35). Ce fait
a son importance, car cette structure n'avait encore été colorée que par des
imprégnations argentiques, et l'on sait combien cette technique est sus-
pecte lorsqu'elle n'est pas corroborée par d'autres modes de préparation. I1
est vrai que Golgi, Rezzonico, Catani prélendent avoir coloré les filaments en
question par plusieurs techniques usuelles et par l'acide osmique, mais
comme leurs descriptions et leurs figures le montrent, ils n'ont probable-
ment vu que les clivages de la myéline qui se forment si facilement au
niveau des incisures el qui peuvent fort bien simuler le vérilable appareil de
Rezzonico. Toutefois, j'ai pu oblenir récemment, avec lacide osmigue, une
coloration pdle, mais trés pure, de ces filaments. Aprés fixation par le
bichromate acétique et coloration par la fuchsine-acide, on observe également
I'appareil de Rezzonico, sous une forme un peu différente.

Les granulations se voient trés nettement par la technique que j'ai fait
connaitre; elles sont trés serrées les unes contre les aulres et dessinent parfai-
tement la morphologie des incisures. Je ne saurais dire si ces granulations,
dont on n'apercoit aucune trace & 1'état vivant, résultent de la transformation
artificielle d'une substance non granulaire, des filaments de Rezzonico, par
exemple, ou bien s'il s'agit d'un chondriome spécial (fig. 36, e, f).

Ce qui est certain, c'est que les incisures, avec leur structure si parti-
culiére, ne peuvent plus étre considérées comme des ponts protoplasmiques
jetés entre la cellule de Schwann proprement dite, el une couche de proto-
plasma dépendant encore de la cellule de Schwann, mais siluée entre la gaine
de myéline et le eylindraxe. Ainsi disparait une des dispositions essentielles
du schéma, actuellement classique, qui met la myéline a U'intérieur du proto-
plasma de la cellule de Schwann, et la compare & la goutte de graisse
d'une cellule adipeuse. .

v) L& double bracelet épineuz, la gaine du eylindraxe et les anneaux cylin-
driques de renforcement aw niveau de Uéiranglement de Ranvier. — Ce sont les
doubles bracelets épineux des élranglements qui m’ont mis sur la voie, au début
de mes recherches sur la fibre & myéline, et qui m'ont fait comprendre
'architecture du segment interannulaire. La technique pour les voir dans
leur forme la plus caractéristique est la suivante : un nerf est fixé pendant
deux semaines & 'étuve dans une solution de bichromate & 5 p- 100; les
coupes longitudinales sont colorées & la fuchsine-acide et différenciées a
I'acide picrique. Les bracelets apparaissent alors comme une formation
double, les deux moitiés étant séparées par un étroit intervalle. Chaque
portion est constituée par 5 ou 6 crétes circulaires garnies d’'épines;
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I'ensemble représente un cylindre trés régulier (fig.
21 de la planche hors texte).

La signification de cette figure ne pourrait pas étre comprise d’aprés les
renseignements fournis par cette seule technique ; elle devient trés claire
lorsque l'on rapproche cette image de celle qui est fournie par la fibre
nerveuse vivante (fig. 32, a, 4). On voit alors que le cylindre dessiné par le
double bracelet épineux correspond & la portion étroite du cylindraxe, que
nous avons appris & connaitre; les créles épineuses trouvent leur place

32, d; fig. 36, a-d; photo.

-

Fio. 36. — Doubles bracelets épineux dans les nerfs périphériques (a-¢, chez le lapin;
d, chez le cobaye); e, bracelet altéré par tiraillement; sur les cdlés des fibres, on
voit la coupe des Lravées du réseau proloplasmique marginal. Granulations des inci-
sures de Schmidt-Lanterman, Bichromate, 15 jours; fuchsine-acide (73).

dans les stries circulaires que j'ai signalées plus haut; l'ensemble répond
sans aucun doute & l'insertion des feuillets de la myéline sur le eylindraxe.

Réeemment, j'ai pu colorer cette structure par la méthode d'Ehrlich, et
obtenir des images sensiblement pareilles & celles que donne la bechr}ique
précédente (fig. 37, a-g). Mais la méthode d’Ebrlich est difficile a appI}quer
dans ce cas, parce quelle nécessite des manipulations du nerf frais, et
nous avons vu combien la région des étranglements est fragile. Ceci ex-
plique pourquoi récemment un histologiste russe fort distingué, Nemiloff,
n'observant que des images altérées, a cru pouvoir considérer les bracelels
épineux comme résultant d'un artefact.
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Les deux techniques que je viens de mentionner ne donnent pas une idée
compléte de la structure de cette région. La premiére, qui fournit les images
les plus pures, montre seulement une formation discontinue, une série de
crétes épineuses isolées les unes des aulves. En réalité, la disposition des
enveloppes en ce point est plus compliquée; outre la série des cercles isolés,
il existe une formation continue, une mince membrane imprégnée de
substances lipoides, qui se moule sur la portion élroite du cylindraxe et qui
la protége dans I'intervalle des créles, et surtout dans l'espace compris entre
les deux moitiés des bracelets épineux.

Cette membrane, & laquelle j'ai donné le nom de eylindre de renforcement,

Fig. 31. — Bracelets épineux du cobaye colorés par la méthode vilale d'Ebrlich-Bethe.
a-d, figures intactes; e et g, déformations lraumatiques; en f, une seule moilié g'esl
colorée; h, chondriome de la gaine de myéline coloré par la méme méthode (83).

se voit trés netlement dans les préparations de piéces fixées par le liquide J
de Laguesse et colorées & la fuchsine-acide (fig. 35, d, e).

On voit encore, dans ces préparations, que la membrane en question n'est
qu'un_épaississement d'une trés mince membrane qui siége entre le
cylindraxe et la myéline (fig. 35, a, b, ¢). Cest la gaine du cylindraxe de dif-
férents auteurs, le névrilemme interne de Boveri, I'Innenscheide de Mine-
keberg et Bethe. Celte gaine s'accuse, sur les coupes longitudinales colorées
i la fuchsine-acide, par une ligne rouge trés fine. D'aprés ce que nous avons
vu plus haut, il est vraisemblable qu'elle n'interrompt pas plus la eontinuité
des travées radiées du protoplasma de la gaine que ne font les feuillets
concentriques de la myéline.

§) Le cylindraxe et les neurofibrilles. — L'opinion d'aprés laquelle les
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neurofibrilles ne subissent aucune modification pendant la traversée de
Pespace rétréci du cylindraxe est certainement la bonne ; toutes les dispo-
sitions compliquées qui ont élé décrites en ce point et dont certains auteurs
se sont fait une arme conlre la théorie du neurone, sont de purs artefacts.
Aperes fixation par le liquide J de Laguesse, en particulier, cette région n'est
que trés peu altérée, et si on colore les neurofibrilles, on les voit se rap-
procher simplement les unes des autres au niveau des étranglements
(fig. 35, d et e).

Un des résultats nouveaux donnés par les différentes techniques que jai
employées est la constatation nelte et sire de I'absence de tout renflement
biconique dans la portion étroite du cylindraxe. Comme le montre déjh trés
clairement 'étude & I'état frais, celle portion de 'axone est exaclement eylin-
drique.

Quel est done le mécanisme de I'artefact qui fait apparaitre ce renflement
dans bon nombre de préparations? Il faut distinguer deux cas : ou bien le
renflement biconique est pelit et irrégulier; ou bien il est volumineux et
irrégulier,

Dans la premiére alternative, son mode de formation est trés simple, on
peut le constater dans la figure 33, e; il résulte de ce que, sous l'influence des
réactifs, les lamelles de la gaine de myéline ont un peu chevauché les unes
sur les autres, de telle sorte que la tranche de cette gaine, au lieu de se
présenter, sur les coupes longitudinales, sous la forme d'une ligne droite,
g'esl recourbée en arc de cercle & convexité interne; c'est par une manceuvre
semblable que les relieurs arrondissent le dos des livees. La juxtaposition de
deux ares de cercles, au niveaudes étranglements donne tout naturellement
naissance i un renflement biconique du eylindraxe.

Lorsque la déformation est plus accentuée, elle résulte du tiraillement de la
fibre pendant la fixation; le mince eylindre de renforcement se déchire
entre les deux moitiés du bracelet épineux et la substance molle du cylin-
draxe fixe eirculairement au travers de cette fente, Beaucoup de figures clas-
siques représentent cette disposition qui est entiérement artificielle (fig. 38,
b, e; fig. 39, b, c).

Ceci montre que le précepte donné, et universellement suivi, de tendre
arlificiellement les nerfs avant de les fixer, présente de graves inconvénienls,
On obtient ainsi des préparations plus flatieuses & I'ceil, mais c’est au prix de
déformations qui n'ont pas été soupgonnées jusqu'a présent.

¢) L'appareil satellite ectodermigue, le syncylivm et la gaine de Schwann. —
Le neurite n'est nulle part en contact immédiat avec le tissu mésodermique;
il est complétement enveloppé par un appareil qui, nous le savons mainte-
nant, provient lui aussi de la masse ectodermique invaginée au début du
développement embryonnaire, aux dépens de laquelle se forment tous les
éléments nerveux.

Une technique trés simple m'a permis de colorer électivement la gaine de
Schwann: des fibres nerveuses, fixées au formol, sont dissociées avant tout
passage & I'alcool et colorées & I'hématéine. Les enveloppes lipoides du
neurite ne sont pas mouillées par le colorant et la gaine de Schwann apparait
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seule, trés nettement dessinée (fig. 38). Siau conlraire on traite par I'aleool
avant la coloration, on colore non seulement la gaine de Schwann, mais
encore tout ce qu'elle contient : cylindraxe et réseau de neurokératine
(fig. 39). Ces préparations donnent deux renseignements trés iniéressants.

Tout d'abord la gaine de Schwann, ainsi que quelques auteurs Yont
avancé, se continue certainement sans inlerruption d'un espace interannu-
laire & l'espace voisin. Elle suit trés exaclement la surface de la gaine de
myéline et, au niveau de I'étranglement, se rapproche presque au contact de la
portion rétrécie du cylindraxe, vis-i-vis la fente mince qui sépare les deux
moitiés du bracelet épineux. En ce point, elle dessine un diaphragme formé de

Fic. 38. — Fibres du sciatique du lapin dissociées aprés fixation au formol et colorées,

avant fout passage & l'aleool, par I'hémalun. Coloration élective de la gaine de
myéline (73).

a, fibre intacte; la pupille du diaphragme est étroile; lo cylindraxe n'est absolument pas colord; on
apercoit, ligéroment teintées, los travées du rédscan protoplasmique marginal do la cellule de Schwann.
b et e, fibres trailldes; lo diaphragme s'est déplissé; le eylindraxe s'est colord sur uno cerlaine

dlendue de part et d'autro de 'étranglement; sa substanco a fusé au travers d'une déehirre circulaire
du eylindre de renforcement de sa gaine ot & donnd naissance & une Aguro qui roprodult certains aspects
de la eroix de Ranvier, :

deux lames qui se continuent I'une avec 'autre au bord de I'étroite pupille o
passe le cylindraxe.

En second lieu, on remarque I'absence compléle de coloration du cylin-
draxe au niveau de I'étranglement. Ceci prouve que la mince lamelle lipoide
qui entoure, ainsi que nous I'avons vu, la portion étroite du eylindraxe, forme
une barriére parfaitement étanche, au moins pour certaines substances.

L'opinion classique veut que le cylindraxe se nourrisse, au niveau des
Etranglements, par I'étroite surface ot il n'est pas protégé par la gaine de
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myéline ; cette théorie se base sur la « eroix de Ranvier ». On sait que lorsque
I'on traite un nerf par le nitrate d'argent, le cylindraxe se colore snr une
certaine étendue de part et d'autre de I'étranglement; ¢'est la branche longi-
tudinale de la croix, dont la branche transversale est formée par l'imprégna-
tion du « renflement biconique » et de I'« annean de soudure »; le reste du
cylindraxe, protégé par la gaine de myéline, ne se colore pas.

Or, il est bien évident que ce fait n'a pas la portée générale qu'on lui
suppose actuellement, puisque I'hématéine se comporte autrement que le
nitrate d'argent. Il est infiniment probable que ce dernier réactif altére la
gaine du cylindraxe et pénétre grice & cette lésion artificielle.

Fio. 39, — Fibres du sciatique du lapin dissociées aprés fixation an formol et eolorées
par I'hémalun, aprés fraifement par Palcool; le cylindraxe et la neurokératine sont
colorés (T3).

a, fibre intacte; formation d'une vacuele circulnire de chagque ebtd de I'étranglement. :

& el ¢, fAibres liraillées ; mémes observations gue pour la figure précédents. En e, la déchirure de la
gaine dn cylindraxe n's pas été compldte, d'ob la forme spdeiale de la hernis que fait la substance
cylindraxile,

La nutrition du cylindraxe n'est donc pas assurée par la disposition des
gaines au niveau des étranglements. Il est beaucoup plus raisunnahle_d'ad-
mettre que la fibre se nourrit, comme tous les éléments nerveux, par l'inter-
médiaire de ses cellules satellites, ¢'est-d-dire des cellules de Schwann.

Si au lieu de fixer les nerfs & l'abri de tout tiraillement, on s'applique 2
les distendre avant de les placer dans le formol, on peut déchirer la mince
gaine du cylindraxe, entre les insertions de la myéline, au niveau ‘das élran-
glements; il se forme alors des renflements biconiques et le cylindraxe se
colore sur une certaine étendue au-dessus et au-dessous; l'image obtenue
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reproduit la eroix de Ranvier (fig. 38, b, ¢; fig. 39, b). Dans ce cas, les
diaphragmes de la gaine de Schwann se déplissent et leurs ouvertures
s'¢largissent considérablement.
Pour voir le protoplasma des cellules de Schwann, dont la gaine de

Fio. $0.

Fio. 1.

F!u.liﬂ. — Byneytium de Schwann; fixation an liquide de Dominici t‘ormolé, digsocia-
tion, coloration rapide & I'hématoxyline ferrique, avant fout passage a laleool.

A droite, masse périnncléaire ot noyau; anneaux an nivean des incisures de Schmidt-Lanterman,
gqui ellos-mémes ne sont pas colordes. A gauche, résean protoplasmique marginal.

Fis. 4. — Syncylium de Schwann. Les branches longitudinales de ce résean se

répondent exactement d’'un coté & l'autre de I'étranglement (méme technique que
pour la figure précédente) (inddite). :

Schwann n'est, & mon avis, que la cuticule axte-rne, il faut procéder autre-
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ment. Un nerf, fixé dans le liquide de Dominici formolé, est dissocié, puis
coloré par I'hématoxyline au fer avant tout passage a lalcool. Cette tech-
nique est trés précieuse; elle m’a rendu les plus grands services pour 'étude
de la dégénération wallérienne. Grace a elle, on peut colorer parfaitement
‘la substance intergranulaire du protoplasma des cellules de Schwann, et,
par conséquent, meltre bien en évidence les moindres particularités morpho-
logiques de ces éléments (fig. 40 et 41).

Au milieu de l'espace interannulaire, on voit le noyau de la cellule de
Schwann et le gros amas du protoplasma périnucléaire; de cet amas part, de
chaque coté, un trés mince voile protoplasmique continu, renforeé de une ou
deux larges travées longitudinales trés pdles, i bords trés flous; de distance
en distance, un minee cercle coloré marque la place des incisures. Mais les

Fio. 42, — Croix de Ranvier avec 'anneau de soudure (nitrate d'argent) (73).

On remarquera l'épaissenr considérable de l'annean, qui ne saurait se loger, sous cotte forme, dans
I"étrangloment, tel que le montre l'examen & I'état frais.
Les eylindres de renforcement de la gaine, au nivean des bracelets épinenx, sont plus colords que ln
esle du cylindraxe et limités par des bords nets. Ils ont un aspect strié qui ne doit peut-itre pas Bire
confondu avee les atries de Frommann, lesquelles apparalssent sur le cylindraxe an deld de cette
formation,

incisures elles-mémes ne sont pas colorées, ce qui prouve bien qu'elles sont
indépendantes du protoplasma de la cellule de Schwann. Au voisinage des
étranglements I'aspect change totalement; il se forme plusieurs grosses travées
longitudinales parfaitement nettes, qui renforcent le voile protoplasmique
continu; ces travées sont généralement au nombre de cing; elles sont reliées
entre elles par des anastomoses obliques, de sorte que I'ensemble constitue
une sorte de filet & larges mailles qui enserre l'extrémité de chaque segment
interannulaire. J'ai donné & cette formalion le nom de réseau protoplasmique
marginal de la cellule de Schwann (fig. 40 et 41). Ranvier a entrevu cetle
disposition; il a décrit des « sillons longitudinaux », du protoplasma de la
cellule de Schwann au voisinage des étranglements.

L'étude compléte des réseaux marginaux, qui apparaissent dans mes
préparations avec une trds grande netteté, montre un fait trés inléressant.
Les branches longitudinales effilées aboutissent & une sorte de collier proto-
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plasmique qui entoure I'étranglement, et ce collier est commun aux deux
espaces interannulaires voisins. Trés souvent les travées longitudinales sont
placées exactement dans le prolongement 'une de I'autre, de part et d’autre
de I'étranglement, de telle sorte que celles du segment inférieur se conti-
nuent directement avee celles du segment supérieur (fig. 41).

1l découle de 14 que bien loin d'étre séparées les unes des aulres par
I' « anneau de soudure », les cellules de Schwann voisines sont réunies
Intimement ensemble; elles constituent un tube syneytial qui s'étend sans
interruption de l'origine & la terminaison du nerf. Cette notion nouvelle et
importante est entiérement corroborée, d'un coté, par les transformations de
I'appareil de Schwann que j'ai observées au cours de la dégénération wallé-
rienne et, d’'un autre colé, par la comparaison avec les formations analogues
des fibres nerveuses sans myéline, ainsi que je le montrerai plus loin,

Je ne saurais dire actuellement & quoi répond I'anneau de soudure qui est
mis en évidence par la nitratation des fibres nerveuses; ce qui est certain, c'est
qu'il n'y a pas la place, dans la fibre & myéline vivante, pour cet anneau rela-
tivement énorme (fig. 42); si celle structure existe réellement, elle est
fortement déformée par I'abondant dépot d’argent qui se fait sur elle.

Quelle est la signification du réseau protoplasmique marginal? La compa-
raison avec la disposition que j'ai observée dans les plexus de la cornée et la
notion de l'origine névroglique de la cellule de Schwann, me portent & penser
que cette disposition a des rapports de parenté avec les prolongements prolo-
plasmiques ramifiés des cellules névrogliques véritables.

%) Les déformations artificielles de la fibre @ myéline. Le réseau de
Lanterman et la neurokératine. — J'ai montré que le réseau de neurokéraline
n'est autre chose que le réseau de Lanterman dégraissé. Ces deux artefacls se
forment par le méme méeanisme, intéressant & connaitre.

Il existe dans la gaine de myéline une substance qui posséde la propriété
de réduire fortement l'acide osmique et qui n’est pourtant pas la myéline
elle-méme. Cette substance parait étre fixée sur le chondriome; mais elle s'en
sépare trés facilement et se rassemble en gouttelettes d’autant plus volumi-
neuses que la fixation est moins honne.

La preuve de ce fait est facile 4 donner : si I'on pratique des coupes
minces longitudinales d'un nerf fixé dans une solution faible d’acide osmique,
on voit que les tubes nerveux de la périphérie présentent, dans leur gaine
de myéline, une série de batonnets noirs, dont la disposition rappelle de trés
prés celle du chondriome. Les tubes du centre de la pidce, au contraire,
prennent un aspect tacheté, par suite de l'apparition dans leur gaine de
grosses goutles noires. Dans les points intermédiaires on peut observer
toutes les transitions entre les batonnets noirs des tubes périphériques et les
taches des tubes centraux — il s’agit donc bien d'une méme substance qui
se dispose différemment suivant la qualité de la fixation. ;

Si maintenant on traite par l'essence de térébenthine, on dissout cette
substance osmio-réductrice; les taches noires sont remplacées par des
espaces clairs et il apparait un réseau gris qui représente la substance inter-
médiaire aux goultes osmio-réductrices. Ce réseau, dont l'aspect varie
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suivant la qualilé de la fixation, n'est autre chose que le résean de Lan-
terman, qui contient toutes les substances de la gaine de myéline, sauf la
substance osmio-réductrice que j'ai fait conmaitre. Ainsi sont expliquées
toutes les obscurités et contradictions qui régnent actuellement sur ce point;
le réseau de Lanterman résulte du bouleversement de la siructure proto-
plasmique par l'agglomération artificielle en grosses gouttes d'une sub-
stance normalement disséminée dans la gaine, et l'on obtient des images
inverses suivant que l'on a, ou non, éclairci la préparation i I'essence de
térébenthine (fig. 43 et photo. 15-18 de la planche hors texte).

Le réseau de neurokératine n'est autre chose que le réseau de Lanterman
auquel on a enlevé, par un traitement spécial, toutes ses substances lipoides.

La substance lipoide si mobile, qui est la cause de ces artefacts, possédela
propriété de gonfler dans l'aleool, et aussi dans 'eau. Comme elle se ras-
semble en grande quantité sur les deux faces des incisures de Schmidt-Lan-
terman, il se forme l4, lorsque le gonflement se produit, une grande vacuole
circulaire, au centre de lagquelle flotte, comme je I'ai indiqué plus haut, la

Fie. 43. — Fibres du sciatique du lapin; réseaux artificiels (76).

a-d, résean de Lantorman (seide csmique); e-f, réseau de neurokératine (formol).

a, fixation dans I'acide osmigue 4 1 p. 400, paraffine, coups montée dans gomme-sucre; fibre de la
périphérie de la pibce.

&, mémo préparation, Abre du centre de la pidee.

e ot d, méme pides, conpo ayant séjournd dans 'ossoncs do térdbenthine, fibre duo centre de la pidce.

&, fixation Jans le formol, coloration par 'acide osmique, dissociation.

v midme pidco, coloration & la fuchsine acide; gonfloment des vaguoles, amincissement des traviées
du résoan do neurokératine.

membrane de l'incisure (fig. 33, f et photo. 15 de la planche hors texte).
Cette substance s'accumule aussi autour des bracelets épineux, et c'est elle
qui, par son gonflement, améne si souvent de graves altérations du eylin-
draxe au niveau des étranglements (fig. 39, a).

Les traumatismes sont encore une cause de formation d'un réseau artifi-
ciel dans la gaine de myéline. La figure 44, représentant une fibre colorée par
la méthode d’Ehrlich, montre commenl, sous l'influence d'un écrasement,
le eylindraxe perd son eau de conslitution, laquelle se répand dans la gaine
de myéline et la dissocie en un réseau irrégulier. Ce réseau, qui peut étre
rattaché aux formations neurokératiniennes, a été considéré récemment
comme une disposition normale de la gaine et comme contenant dans ses
mailles la myéline proprement dite : deux erreurs que j'ai réfutées (83).

99 LA FIBRE A MYELINE DES CENTRES NerveUux. — Dans le cerveau etla moelle,

les fibres & myéline possédent essentiellement la méme structure que dans
les nerfs périphériques, mais avec des variantes.
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Elles n'ont pas de membrane de Schwann; je m'en suis assuré en
employant la technique mentionnée plus haut, qui colore avec une grande
précision celte membrane (hématéine aprés fixalion au formol).

Le chondriome est disposé différemment, il est beaucoup moins abondant,
et au lien de former des chondriomites radiées, il est constitué par une

Fic. 45,

Fis, 4%, — Fibre de la queue de cheval du cobaye, Lraildée
par la méthode d'Ehrlich-Bethe (83).

En haut, étranglement de Ranvier, an voisinage duguel un fragment
do ehondriome est eorrectement colord, sanf des craquelures artificielles ;
4 eo nivean lo cylindraxe a conservé son velume normal.

En bas, le eylindraxe, éerasé, a diminud de volume et la sérosité qu'il
contenait a disgocié la gaine en un réscan irrdgulior.

Fic. 45, — Doubles bracelels épinenx (a-¢); incisures de Schmidt-
Lanterman (a el d); chondriome, réseau protoplasmique et
feuillets de la myéline (¢ et f), dans les fibres du sysléme
nerveux central du cobaye (73).

On remarquera que tous ces éléments, bien gque certainement homo-

logues de coux qui existent dans les fibres nerveuses périphériques, en
différent pourtant assez notablement.

Fio. 44,

strie de grains disposés irréguliérement dans une substanee protoplasmique
réticulée (fig. 43, e, f).

Les incisures de Schmidt-Lanterman se colorent trés bien par la technique
que j'ai indiquée. Leurs granulations sont notablement plus grosses que
dans les fibres périphériques.

Enfin les bracelets épineux ont un aspect spécial ; ils sont constitués par
un double anneau de grosses granulations qui ressemblent beaucoup a celles
des incisures; elles ne sont pas rangées, comme dans les nerfs périphériques,

en cercles paralléles, mais sont disposées en courtes files irrégulidrement
implantées sur le eylindraxe.
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3° La risRE DE REMAK (80). — Une technique nouvelle, qui m’a rendu de
grands services pour I'étude des phases avancées de la dégénération wallé-
rienne, m'a permis également d'élucider plusieurs points controversés ou
inconnus de la structure des fibres sans myéline. Les nerfs, fixés dans
l'alcool au tiers, passent ensuile dans une solution faible d'acide nitrique
(1/1000 environ), qui gonfle les fibres conjonctlives; aprés dissociation, on
colore par 'hématéine et on différencie par le mélange carmin d'indigo
acide picrique de Cajal.

On connait les discussions qui se sont élevées i propos de la morphologie
des fibres de Remak; ces discussions ne sont pas closes, mais les auteurs
s'accordent généralement peur contredire les anastomoses de ces fibres
décrites par Ranvier. Ceci tient & ce que les histologistes se sont surlout
servis de techniques colorant électivement les cylindraxes, qui, en effet, ne
s'anastomosent pas entre eux. Mais les fibres de Remak sont des fibres com-
posées, contrairement aux fibres & myéline, qui sont des fibres simples; elles
contiennent plusieurs neuriles et elles peuvent s'anastomoser en échangeant
entre elles des neurites.

Ma technigque ne colore absolument pas les neurites, mais elle met forl
bien en évidence l'appareil satellite qui les enrobe. Cet appareil satellile,
homologue du tube syncytial de Schwann des fibres & myéline, est constitué
par des travées protoplasmiques de calibre variable, qui sont anastomosées
entre elles, et forment un réseau & larges mailles, éliré dans le sens de la
longueur du nerf. Les noyaux sont épars dans les travées protoplasmiques,
d’autant plus nombreux que ces travées sont plus épaisses; aucune limite ne
marque l'existence de territoires cellulaires, il s'agit done bien d'un syncy-
tium, et non de cellules isolées formant un revétement superficiel, comme on
l'udmet actuellement. Les neurites tiennent relativement peu de place dans
ce syneytium; on les devine, dans mes préparations, i la striation longitu-
dinale des travées; tandis que, dans les fibres & myéline, ils ont une masse
énorme relativement 4 celle de 'appareil satellite, dans les fibres sans
myéline, la proportion est renversée. j

Certaines fibres sont excessivement minces et portent des noyaux en
bitonnels, trés espacés, qui sont logés dans des renflements fusiformes. Sous
cel aspect, la fibre de Remak reproduit Lrés exactement, comme nous le
verrons plus loin, la forme que prend, dans les phases avancées de la dégéné-
ration wallérienne, le syneytium de Schwann persistant des fibres dégénéreées :
I'homologie de I'appareil salellite dans ces deux ordres de fibres est donc
rigoureusement établie.

Les fibres de Remak les plus grosses sont épaisses de 6 a 8 p; les plus
fines n'atteignent pas 0,5 w. 11 en est, parmi les plus fines, qui présentent de
place en place une disposition singuliére; elles sont fendues longitudina-
lement sur une petite étendue, et dans cette boutonniére passe une seule
grosse fibre & myéline (fig. 46, 3).

1l faut encore signaler, dans les angles aigus que forment entre elles les

travées anastomosées, l'existence de palmatures dont certaines sont fené-
trées,
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Une disposition fort importante s'observe dans les points ol le proto-
plasma du syncyltium de Schwann s'est craquelé sous I'influence des tiraille-
ments exercés pendant la dissociation; la fibre n'est pas complatement
rompue; la continuilé est maintenue par une trés mince gaine périphérique,
qui se montre sous la forme d'une ligne trés fine & chaque bord. Cette gaine
est I'homologue de la gaine de Schwann des fibres & myéline; ici la gaine
n'est évidemment que la cuticule du protoplasma syneytial. Pour les fibres &
myéline, il en est de méme; ce fait peut étre démontré directement par I'ob-
servation des filaments syncytiaux de Schwann qui persistent dans la dégéné-
ration wallérienne des fibres & myéline : ils portent la méme gaine que les
fibres de Remak et cette gaine provient, par des transformations que l'on
peut suivre, de la gaine de Schwann. La gaine de Schwann n'est donc pas,
comme on le croil, une membrane distincte de la cellule de Schwann ; ¢'est une
simple cuticule, une couche externe condensée du protoplasma syncylial, variable
suivant la nature des fibres considérées et capable de se modifier suivant
leur état physiologique.

De lous ces fails, on peut tirer la conclusion que la notion de la fibre
nerveuse périphérique doit étre précisée : il faut désigner sous ce nom l'en-
semble des éléments d'origine ectodermique qui sont contenus dans un
méme espace, creusé au sein du mésoderme; ces éléments sont les uns de
nature nerveuse, les autres de nature névroglique ; ces derniers forment une
couche protectrice & la surface des premiers, qui sonl contenus dans 1'épais-
seur de leur protoplasma. Lorsqu’il y a un seul neurite, la fibre est simple ;
g'il y en a plusieurs, elle est composée. Un nerf est conslitué par un assemblage

de fibres simples ou composées, réunies en fascicules par du tissu con-
jonetif.

3° Les pLExUS DE LA coRNEE (81). — On décrit actuellement ces plexus
comme formés par des nerls ; ce sont en »éalité des fibres composées, anasto-
mosdes en réseau,

La technique indiquée ci-dessus m'a servi & établir ce fait et i observer
une nouvelle forme d'éléments satellites. Au lien de dissociations, il faut pra-
tiquer des coupes paralléles de la cornée gonflée dans l'acide nitrique et
passée ensuite au formol. La coloration 4 I'hématéine dessine les cellules fixes
de la cornée aussi bien que la méthode classique au chlorure d'or; de plus,
elle fait apparaitre les plexus de la cornée et leurs nezuds triangulaires sous
un aspect nouveau,

Les neuriles ne sonl pas colorés, les cellules satellites forment un
syncytium, comme dans les fibres de Remak ; mais au lien d'étre massive,
la substance protoplasmique s'éparpille en un réseau d'une complication et
d'une finesse extrémes, qui rappelle nettement l'aspect des cellules de la
névroglie.

Dans les nceuds du plexus, les corps cellulaires sont au nombre de
quatre ou cing; chacun posséde un protoplasma lamelleux exirémement
mince, finement stri¢ en long par le passage des neurites, qui s'anastomose
avec celui des cellules voisines par de larges expansions foliacées, en limitant
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de grands espaces clairs. De plus, ce protoplasma contient d'innombrables
fibres, incomplétement individualisées, qui cheminent dans I'épaisseur on
i la surface des lames protoplasmiques et qui, se libérant bientét, forment,
dans les grandes mailles situées entre les expansions cellulaires foliacées,
un réseau anastomotique d'une grande finesse, rehaussé de
nombreuses. i

Les travées des plexus de la cornée sont partout limitées par une mem-
brane excessivement mince, & laquelle viennent adhérer de nombreux pro-
longements proloplasmiques granuleux, qui paraissent se fondre avec elle,
Dans les points ot cetie membrane est libre, sa coupe oplique se dessine
sous la forme d'un trait pur, d’une finesse extréme, mais neltement coloré.
Celte membrane est I'homologue de la membrane de Schwann. Simple cuti-
cule cellulaire dans la fibre & myéline et la fibre de Remak, la gaine de
Schwann acquiert ici une indépendance relative qu'elle doil i la constitution
réticulée de l'appareil satellite.

La fibre olfactive méritait d’étre éludiée par la méme technique ; mais
jen'ai rien appris sur cette fibre, qui n'ait été déerit par Max Schultze et
par Kolliker ; j'ai seulement pu établir I'homologie de ses différentes parties
avec celles de la fibre & myéline et des deux autres variélés de fibres sans
myéline. 1l est done établi que toules les fibres nerveuses périphériques, si
différentes au premier abord, sont construites sur le méme plan el ne
représentent que les variations d'un type commun.

granulations

B. — Les phénoménes de destruction.

1° LA DEGENERATION WALLERIENNE. — a) Examen d I'état vivant (69, 70, 83).—
Les fibres nerveuses meurent, lorsqu'elles sont séparées de la portion nucléée
des neurones ; par leur taille et la facilité qu'offre leur manipulation, elles
constituent, pour 1'étude délaillée de ce genre de mort, un objet plus favo-
rable que les protozoaires mérotomisés. . :

Il s'agit ici de la nécrobiose du protoplasma la plus simple qui puisse
exister, sans mélange d'altérations contingentes du fait d'agents étrangers;
aussi les phénoménes observés de séparalion et de transformation des sub-
stances constituantes présentent-ils un grand intérét, au point de vue de la
struclure et de la biologie cellulaires en général. : |

Dans les premitres phases de la dégénération wallérienne, la fibre ner-
veuse, comme on le sait, se fragmente & l'intérieur de sa gaine syncyliale
de Schwann. J'ai montré que ce processus peut étre, avec avantage, étudié
directement sur des fibres fraiches et qu'il se poursuit méme, sous les yeux de
I'observateur, lorsque la préparation est faite par dissociation des nerfs dans
un milieu convenable (fig. 48). SN

Le premier phénoméne est la rétraction du cylindraxe qui perd son edéme
physiologique et reprend partout le calibre qu'il a normalement au niveau
des étranglements ; ses parois abandonnent la gaine de myéline encore intacte
et il se place au centre de la fibre. Entre le filament rétracté et la gaine de

NAGEOTTE, &
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myéline, il se forme ainsi un espace rempli par la sérosité exsudée du eylin-
draxe. Cel aspect est connu; j'ai pu établir, par I'observation direcle, qu'il
ne résulte nullement d'un artifice de technigque. Une particularilé intéressante
n'avait pas élé remarquée : & cette phase, le filament rétracté est relié aux
parois de la gaine de myéline par de nombreux filaments hyaling, tendus
dans l'espace périaxile ; j'ai pu m’assurer que ces filaments dérivent des
travées protoplasmiques radiées, déerites plus haut, qui, émanées du cylin-
draxe, traversent de part en part la couche de myéline pour se fixer & la
périphérie de la fibre (fig. 49, 1). Lorsque le cylindraxe se rélracte, il est forcé
d’abandonner la myéline, qui reste en place nécessairement, en raison de la
tension superficielle de ses feuillets; les lamelles protoplasmiques s'étirent
en filaments avant de se rompre. Il faut bien noter que c'est exclusivement
la portion intergranulaire du protoplasma de la gaine de myéline qui subit
cette déformation ; le chondriome resle en place.

Un peu plus tard, dés le deuxiéme jour, la portion rétractée du proto-
plasma se rétrécit encore et subit la dégénérescence granulo-graisseuse. Le
plasma exsudé présente une transformation curieuse ; il se sépare en deux
portions, liquides toutes les deux, dont I'une, qui parait plus visqueuse, ne
pouvant plus rester & I'étal de veine conlinue, se mel en grosses goulles;
cest elle qui contient le filament granulo-graisseux du protoplasma ; par
suite de sa division en gouttes, le filament est étiré et rompu en fragments.
La ligne de séparation entre les deux parties issues du plasma exsudé appa-
rait comme une mince membrane qui se comporte comme une membrane
lipoide; il n'y a rien d’étonnant a ce que des substances lipoides viennent se
déposer & la limite de deux liquides non miscibles, ce fait est conforme & ce
que nous savons des propriétés physiques des matiéres grasses (fig. 49, II-V).

Monckeberget Bethe ont observé cette membrane dans leurs préparations
el ils I'ont considérée comme dérivant de la gaine du cylindraxe; ils
lui ont fait jouer un réle important dans la segmentation : ce serail elle qui,
par un processus actif d’étranglement que l'on s'explique mal, sectionnerait
le cylindraxe en trongons. L'examen & I'état frais montre que les choses se
passent tout autrement et d'une facon plus ecompréhensible.

Au fur et & mesure que la dégénération avance, la substance visqueuse,
qui retient les filaments cylindraxiles, se réduit de plus en plus, tandis
que la substance aqueuse, qui continue & s'en séparer, augmente dans la
méme proportion.

Bientot apparait la segmentation de la gaine de myéline qui aboutit & la
formation des ovoides et dont j'ai pu voir toutes les phases s'opérer sous mes
yeux, Dans les points o les goulles visqueuses s'écartent les unes des autres,
la gaine de myéline, n'étant plus soulenue, se resserre; ses parois, arrivant
au contact, s'accolent; les lamelles se rompent dans leur continuité au niveau
de I'accolement, pour se souder d'une paroi i l'autre, et, en un clin d'eeil, le
tube myélinique se lrouve segmenté. Les extrémilés des segments ainsi
formés sont en forme de coupoles sphériques, parfaitement régulidres et les
préparalions histologiques montrent qu'au niveau de la plaie, ainsi réparée
en méme temps qu'elle est faite, la structure proloplasmique de la myéline
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est redevenue instantanément pareille & ce qu'elle. est dans les points restés
intacts. Ce phénoméne si curieux s'explique fort bien par la notion de la
nature colloidale de toutes ces structures ; on observe les mémes faits chez
les protozoaires, lorsqu'ils subissent accidentellement une déchirure de leur
protoplasma (Fabre-Domergue).

Comme les segmentations se font toujours au niveau ou au voisinage d'une

lI

Fio. 8. — Dégénération wallérienne au deuxidme jour, formation des ovoides,
fibres dissociées i I'élat frais (68).

L'absoreation a duré 5 heures; modification des différents détails. N, noyan de la nnllgule .d-ﬂ Schwann -

incisure de Schmidi-Lanterman, I'une des coupoles formées au cours d'une
segmentation est constituée par une paroi simple, I'autre par un ménisque
convexe enchdssé dans une sertissure et séparé du reste par l'incisure, modifi¢e
dans sa forme. '
Tels sont les phénoménes essentiels; il se produit naturellement beaucoup
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de variantes et d'accidents sur lesquels il est inutile d'insister. Je signalerai
seulement la séparation fréquente de fragments de myéline inutilisés lors de
la formation des ovoides; ces fragments dégénérent plus vile que le reste et
semblent jouer un role dans I'évolution des processus réactionnels qui ont
pour siége le syncytium de Schwann.

L'observation minutieuse de ce processus m'a porlé & croire que la gaine
de myéline reste vivante pendant trés longtemps et que sa segmentation ne
peut se produire que si des phénoménes vitaux conlinuent & se produire dans
sa substance. Pendant toule la durée de la dégénération wallérienne, les
fragments du cylindraxe restent enfermés dans les ovoides de myéline, qui
gardent leur structure protoplasmique; c'est seulement dans les derniéres
phases, lorsque les débris du cylindraxe ont été résorbés, que la myéline perd
son organisation et se transforme en boules pleines sans structure. Toul se passe
comme si la myéline digérait les fragments du cylindraxe; elle les enveloppe
complétement par un procédé analogue & celui des phagocytes vérilables, qui
digérent dans leurs vacuoles les substances dont ils se sont emparés.

Cette interprélation me parait étre appuyée par I'étude de la dégénération
wallérienne in vilro.

b) La dégénération wallérienne du nerf & I'élat de survie en miliew arti-
ficiel {T1). — J'ai observé, en effet, qu'en prenant les précautions voulues, les
fibres nerveuses saines, enlevées 4 un animal vivant, peuvent subir les
premiéres phases de la dégénéralion wallérienne exactement comme les nerfs
sectionnés el laissés en place dans l'organisme. Les phénoménes sont iden-
tiques (fig. 49); ils marchent seulement plus vite in vifro. L'expérimenta-
tion permel de faire varier le processus avec les conditions de milieu et de
température et de montrer qu'il obéit aux lois générales qui régissent les
phénoménes de la vie dans les tissus animaux.

Nous savons actuellement que, placés dans cerlaines conditions, beaucoup
de tissus survivent longtemps; la survie de la myéline n'est donc pas du tout
un phénoméne exceptionnel.

c) Le rile des sels métalliques, des acides, des bases, des poisons et de la tempé-
rature(75, 77). — MOnckeberg et Bethe avaient déja constaté que la dégénération
peul s'opérer dans les nerfs laissés en place sur les animaux morts; ils
n’avaient pu I'oblenir dans les nerfs excisés et placés en milieu artificiel. Ceci
tient sans doute & ce qu'ils s’étaient servis de solutions de chlorure de sodium
pur, alors qu'il est nécessaire d'ajouter une petite quantité d'un sel de métal
bivalent.

J'ai constaté qn'un fragment de nerf placé dans une solution & 10 p. 1.000
de chlorure de sodium pur est retrouvé intact au bout de vingt-quatre heures
i I'étuve. Ni le cylindraxe, ni la myéline n'ont subi d'altération appréciable, au
moins dans les gros tubes; quelques fibres fines, pourtant, sont devenues
moniliformes ou méme se sont segmentées, mais il est permis de supposer
que ces lransformations sont dues i la petite quantité de métaux bivalents
conlenue dans le fragment excisé. Pourtant ce nerf n'est pas tué, car si au
bout de quelques jours on le place dans le liquide de Locke, qui contient du
chlorure de calcium, il dégénére comme s'il avait été mis directement dans
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cette solution. Mais aprés un cerlain temps de séjour dans le chlorure de
sodium pur, les fibres meurent et subissent une autolyse purement chimigque,
sans segmenltation de la myéline; on a beau leur fournir le calcium nécessaire,
la segmentation est devenue impossible. ]

Le chlorure de sodium pur est donc un sel essentiellement conservateur;
les choses se passent comme s'il suspendait les phénoménes de la vie dans la

Fio. 49. — Fibres nerveuses du sciatique du lapin observées & I'étal frais (70).

1, dégénération wallérienne au bout de 1 jour, rétraction du eylindraxe ot formation de brides filamen-
Leuses qui lo relient & la gaine de myéline.

11, dégéndration wallérienne an bout de 2 jours, formalion des ovoides; segmentation du eylindraxe

I11-V, les mémes phénoménes dans un nerf sain excisé ot placd pendant 1 jour & V'étuve, dans un
milieu artificiel approprié. i

VT, Nerf sain excisé et placd & I'étuve, dans du sérum sapguin pendant 25 jours.

myéline et comme &'il arrétait les phénoménes de nécrose dans le eylindraxe.
Les autres mélaux monovalents examinés, potassium el ammonium, se

comportent un peu différemment, pourtant l'intégrité de la myéline est rela-

livement conservée, ;
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Les métaux bivalents employés purs produisent un effet diamétralement
opposé : ils tuent la myéline en la désorganisant et provoquent I'apparition
rapide et brutale des transformations du cylindraxe, qui se rétracte
fortement. Pourtant il ne se produil encore pas de segmentalion. L'examen
histologique montre, pour tous les métaux bivalents, que le chondriome de la
gaine s'agglutine en granulations irréguliéres el se déplace le long des
lamelles de la myéline, pour venir s'accumuler contre les incisures, o il se
produit un gonflement considérable.

Les métaux bivalents sont done des altérants; ils tuent la myéline et hatent
la destruction du cylindraxe. Leur ordre d'aclivilé est le suivant : calcium,
strontium, magnésium. ;

Pour que la dégénération wallérienne évolue réguliérement, il faut un
mélange en proportions convenables de chlorure de sodium et d'un sel
bivalent. '

Ces faits montrent que la segmentation de la gaine de myéline obéit aux
lois de Loeb, comme la vie des étres animés.

Elle obéit aussi aux autres lois qui régissent la biologie. Cest ainsi que la
dégénération ne se produit pas dans les nerfs maintenus & 0°, ni dans ceux qui
ont éLé portés i §5e, j

L'action des alealis, et surtout des acides, est extrémement sensible. Ces
derniers arrétent complétement la segmentation & la dose de N : 1.000;
leur influence est encore perceptible & N : 10.000, c'est-d-dire, §'il s'agit
d’acide nitrique, & la dose de 1 : 100.000 environ.

Les alcaloides sont peu toxiques pour la myéline; le eyanure de potassium
I'est notablement plus, mais pas autant que les acides. J'avais tout d'abord eru
que la privation d'oxygéne empéchait la dégénération, mais des expériences
plus précises, d'oll cerlaines causes d'erreurs ont été éliminées, m'ont montré
qu'il n'en est rien.

d) Le syncylivm de Schwann et les phagocytes mésodermiques dans la dégé-
nération wallérienne (79, 82). — Lorsque les ovoides sont morts, ou prés de
mourir, ils deviennent la proie de phagoeytes qui les détruisent. Pendant toute
celte phase, le syncytium de Schwann subit des modifications importantes,
puis il revient & un nouvel élat d’équilibre, qui parait définitif, dans lequel sa
forme se rapproche beaucoup, ainsi que je I'ai indiqué plus haut, des formes
les plus gréles des fibres de Remak — sauf que les filaments, qui représentent
les fibres & myéline disparues, ne s'anastomosent pas entre eux. .

Deux technigues m'ont servi & étudier ces transformations et A observer
des faits entiérement nouveaux, qui vont & I'encontre des données classiques :
1° la technique avee laquelle j'ai coloré le syneytium de Schwann des fibres &
myéline & I'état physiologique (liquide de Dominici, dissoeiation, hématoxyline
au fer); 2° la technique que j'ai employée pour colorer le syncytium de
Schwann des fibres sans myéline (alcool au 1/3, acide nitrique & N : 100,
dissociation, hémalun, mélange carmin d'indigo acide picrique de Cajal).

Pendant les deux premiers jours, tandis que la segmentation du neurite
s'opére, la cellule de Schwann ne subit que des modifications passives,
purement mécaniques, au moins en ce qui concerne la morphologie extérieure.
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La portion périnucléaire glisse et tombe dans l'intervalle de deux ovoides. Le
protoplasma marginal glisse du coté de I'étranglement et se ramasse en une
calotte épaisse qui coiffe le dernier ovoide du segment interannulaire corres-
pondant; les gouttes de graisse signalées par A. Key et Retzius dans le proto-
plasma de la cellule de Schwann, s’hypertrophient en ce point. Dans le reste
de son étendue, le cylindre syncylial de Schwann perd ses minces travées de

Fie. 50. — Dégénération wallérienne chez le lapin; nerfl scialique (82).

Celte figure ot les sulvantes, jusqu'a la figure 57 inclusivement, représentent des fibres flxées par lo
liquide de Dominici, dissocides et colorées, avant tout passage d I'alecol, par I'hématoxyline au fer; lo
syneytinm de Sehwann ot lo protoplasma des corps granulaux sont seuls colorés.

&, noyau de Schwann; ER, étranglement de Ranvior, cellule conjenctive; g, eorps granuloux.

I, II, III, @ jour, phénoménes méeaniques; augmentation des gouttes de graisse dans le protoplasma
qui provient du pésean marginal (ER). :

IV et ¥V, 4 jour, hypertrophie du protoplasma périnucléaire, atrophie du protoplasma marginal.

VI VI, VIV, VII'™, §° jour, fibre suivie depuis un noyan de Schwann quiescenl jusqu'au noyaun de
Schwann voisin (non représenté ici); eing corps granuloux sont installés de part et d'antre de I'dtranglo-
ment, & une grande distance de tout noyau do Schwaun et sont, par eonséquent, certainement immigrds,

VII, 10* jour, premidra bipartition du noyau de Schwann; un corps granulenx g s'est installé an voi-
sinage; son noyan ne peul pas provenir d'un noyan de Schwann.

WVIII, 13¢ jour, eorps granuleux et noyaux do Schwann.

renforcement et se réduit, en apparence du moins, 4 lamembrane de Schwann;
son protoplasma ne s'introduit pas entre les ovoides, comme le fait la portion
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péri-nucléaive. Par suite des raccourcissements qui s'opérenl dans les débris
du neurite, pour diverses causes, il se produit des glissements et certains
ovoides s'écarlent de leurs voising; dans lintervalle, la gaine syncyliale,
vidée de son conlenu, revient sur elle-méme et prend la forme d'un filament
trés minee (fig. 50, I-111).

Dans une seconde phase, on assiste & I'hypertrophie du protoplasma des
cellules de Schwann ; ce processus, bien visible au quatriéme jour, part de la
portion périnucléaire et s'étend progressivement vers les exirémités de
'ancien segment interannulaire. Par contre, les amas protoplasmiques qui
proviennent du réseau marginal s'atrophient et ne jouent aucun réle dansla
rénovation du syneytium (fig. 50, IV-V). :

La multiplication des noyaux se prépare vers le quatriéme jour par l'appa-
rition de gros blocs de chromaline ; elle commence vers le sixiéme jour, puis
le nombre des noyaux de la fibre dégénérée augmente trés rapidement par
karyokinése, & partir du huitiéme jour.

Il est admis, & I'heure actuelle, que tous les noyaux contenus dans la fibre

Fie. 81, — Cellules_migratrices (polyblastes) au 4* jour de la dégénéralion
wallérienne (84),

nerveuse en voie de dégénéralion proviennent, par division, du noyau des
cellules de Schwann, Rien n'est moins exact, comme j'ai pu le constater d'une
fagon certaine. De trés nombreux macrophages, venant du mésoderme,
envahissent la fibre, en pénétrant & I'intérieur du syncytiom de Schwann et
s'attaquent aux ovoides, qu'ils digérent en se chargeant de granulations
lipotdes qui leur donnent un aspect spécial. Ainsi se forment des corps gra-
nuleux qui ne différent pas de ceux qu'on observe dans les destructions du
systéme nerveux central.

Il est absolument sir que ces corps granuleux ne proviennent pas des
cellules de Schwann, mais représentent des éléments immigrés. En effet, par
une recherche patiente, on peut trouver dans les dissociations, au quatriéme
jour, des fibres, encore trés rares, ol le processus débute; on constate alors
que les noyaux des cellules de Schwann n'ont pas encore proliféré ; ils siégent
d environ 1 millimétre les uns des autres; or, il peut arriver que des corps
granuleux typiques soient déja installés dans ces fibres i des distances telles
des noyaux de Schwann encore quiescents, qu'il estabsolument impossible de
supposer un lien génétique entre ces deux sortes de noyaux (fig. 50, VI-VILI).
Epars dans le tissu, ou accolés & des fibres nerveuses, on apercoit a cetle
époque de nombreux éléments migrateurs qui sont, suivant toute vraisem-
blance, la souche des corps granuleux (fig. 51).
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D'autre part, on peut trouver, encore au treizitme jour, des fibres oi les
noyaux de Schwann se sont multipliés et ont envahi toute I'étendue des
segments, el ol pourtant il n’existe encore aucun corps granuleux.

Lorsque la démonstration rigoureuse de l'indépendance des cellules de
Schwann et des corps granuleux a été ainsi faite, et lorsque 'on s’est débar-
rassé de la suggestion qu'impose toujours une doctrine classique, il est facile
de remarquer toutes les différences qui existent entre ces denx éléments,
dans les points ot ils sont mélangés. Le protoplasma de Schwann est toujours

Fio, 52, — Dégénération wallérienne chez le lapin. Mitoses de noyaux de Schwann,
dans le centre de la fibre (i et 2¢ miloses; 8* jour) (85).

en bordure, ainsi que ses noyaux, il ne présente pas de limites intercellulaires,
il n'est pas grillagé; celui des corps granuleux, au contraire, est toujours
nettement circonserit ; il est situé au centre de la fibre, et ses noyaux, bien
que périphériques par une face, plongent profondément dans l'intérieur ; enfin
il est grillagé ou alvéolaire, par suite de la présence d'innombrables granu-
lations lipoides.

Les noyaux, outre leur différence de situation, peuvent étre distingués i
leurs dimensions, & leur forme et & leur structure. Ceux de Sehwann sont
grands, aplatis, ovales, piles, avec de gros blocs de chromatine. Ceux des
corps granuleux sont pelits, de forme trés irréguliére, foncés.

Des différences analogues existent entre les mitoses des deux formes de
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noyaux; j'en ai fait une étude minulieuse, qui m'a permis de meltre en
évidence certaines particularités remarquables (fig. 52-53).

Sans méme s'appuyer sur les figures de karyokinése, on peut affirmer
que les corps granuleux se divisent & l'intérieur de la fibre nerveuse ; souvent,
en effet, ils sont groupés par paires ou par doubles paires; parfois la eyto-
diérése ne suit pas la mitose et I'on peut trouver des corps granuleux i deux
noyaux,

Les corps granuleux s'échappent des fibres nerveuses une fois leur travail
accompli (fig. 56). On les retrouve, libres dans le tissu, ou groupés dans des
espaces périvasculaires (fig. 57). 1l est ainsi prouvé que, dans les nerfs péri-

Fio, 53. — Miloses de noyaux de Schwann 4 la surface des ovoides de mytline (10° et
13¢ jour) — prophase, anaphase, télophase — différenciation d'un amas protoplas-
mique fusiforme autour du noyau (85).

8, mitose de noyau de Schwann; s, noyau de Schwonn quiescent; g, corps gramuleux; =, moyau
dégénérd; ¢, cellule conjonctive, ' :

phérigues, les corps granuleux n'ont rien de commun avec les cellules de
Schwann. _

Dans le systéme nerveux eentral, I'opinion qui tend & prévaloir est que les
corps granuleux dérivent des cellules de la névroglie mobilisées et devenues
migratrices. Ce que j'ai observé, d'une fagon certaine, dans le nerf périphé-
rique est évidemment opposé & cette hypothése, car on sait que les cellules
de Schwann sont les homologues des cellules de la névroglie, et les corps
granuleux observés dans les nerfs ne différent en rien, au point de yue mor-
phologique, de ceux qui existent dans le systéme nerveux central. Clest Ja
une question d’'une grande importance théorique.

La plus grande part de la phagocytose du neurite est donc effectuée par un
macrophage étranger. Ceci ne signifie pas que le syneytium de Schwann reste
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inerte ; il peut, lui aussi, résorber la myéline, et il est probable que dans les
fibres fines il suffit seul & cette tache. Dans les grosses fibres, il contient, dés
le troisiéme jour, des granulations lipoides qui prouvent son aplitude & se
charger des produits de désintégration des ovoides. D'autre part, pendant que
les corps granuleux travaillent, le syncytium s'hypertrophie et multiplie ses
noyaux; en fin de compte, c'est lui qui reste le maitre de la place et qui
subsiste, aprés que les phagocytes ont disparu.

Fia. 54. Fio. 55,

Fio. 54. — Mitose de noyau de Schwann dans une portion de syncytium revenue i
I'état de filament (17 jour) (85).

Fia. 55. — Mitoses de noyaux de corps granuleux (G); r_:nétaphas'n & gauche et en bas
a droite; télophase en haut & droite; il ne se fait pas d'amas proloplasmique
autour du noyau. S, mitose de noyau de Schwann. 43 jour lapin (85).

Ce processus & deux degrés est exactement superposable a celui que j'ai
fait connaitre dans les greffes ganglionnaires; les corps granuleux jouent le
role des cellules de Cajal, et le syneytium celui des cellules satellites, qui
subsistent en formant les nodules résiduels.

Lorsque les phénoménes de résorption se sont accomplis, il reste ce que
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I'on appelle une gaine vide. J'ai pu me convaincre que les idées qui ont cours
actuellement sur ces reliquals ne sont pas exactes.

Toutes ces structures méritent d'étre éludiées complétement, car on sail
qu'elles jouent un rdle capital dans l'acte de la régénération. Grice 4 l'im-
pulsion féconde de Ramon Cajal, d'innombrables travaux ont élucidé a I'heure
actuelle bien des points importanls du processus de la réparation des nerfs, qui
se rattache si intimement aux phénoménes fondamentaux de 1'évolution onto-

Fi1o. 36. Fio. 51.

Fio. 6. — Emigration de corps granuleux au 13+ jour (84).
Fie. 81. — Corps granuleux libres autour d'one anse vasculaire au 13# jour (84).

génique du systéme nerveux; mais il reste encore quelques obscurités.

Pour étudier les fibres dégénérées & I'état de purelé, je me suis adressé au
sciatique du lapin, dont j'ai arraché le bout supérieur jusqu'i ses inserlions
médullaires ; toute régénération est ainsi supprimée.

Au bout de trente jours, la résorplion de la myéline est déji trés avancée;
les fibres dégénérées, qui se séparent facilement les unes des autres dans les
dissociations, portent encore, pour la plupart, des renflements myéliniféres
de distance en distance. Dans l'intervalle elles sont minces et striées. Que
signifie cette striation, connue depuis bien longtemps? Les opinions les plus
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diverses ont élé émises sur ce sujet. J'ai pu me convaincre que I'aspect strié
est dit & ce que les « fibres dégénérées » sont en réalité constituges, en majeure
parlie, par un paquet de fibres collagénes provenant de la trés mince gaine
conjonctive, difficilement visible & T'état mormal, qui enveloppe chaque
fibre & myéline. Dans I'axe de ce paquet de fibres se trouve un filament
protoplasmique d'une minceur extréme, seul vestige de Pappareil cellulaire

Fio. 8. — Fibres du sciatique du lapin; dissocialions; 623 diamétres (78).

1, fibre & myéline normalo (méme Lechnigue que Agares 40 et 41).

2 ot 3, fibees dégéndrdes (26 jours), dont I'une porte un renflement mydlinifdre; aspect strid (liquide
do Dominici, hémalun).

4, 5 ot 5, fibres dégénérées isolées (B' est la conlinuation de 5) (30 jours); flament syncylial an
centre d'nne gaine eonjonctive genilée par un acide (aleool au tiors, acide nitrigue N : 100, hémalun,
mélange indigo-picrique).

6, fageieuls do fibros dégéndrées (32 jours) (mlme teehnique).

i, noyan on voie do dégéndration; ne, noyau conjoncif,

de Schwann, qui porte, & intervalles souvent trés éloignés, un noyau en
bitonnet, et qui ressemble parfailement & une mince fibre de Remak, ainsi
que je I'ai déja indiqué & plusieurs reprises. Sous cetle forme, ce filament n'a
é1¢ observé jusqu'ici par aucun auleur i ma connaissance.
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Grace A I'acide nitrique faible, j'ai obtenu le gonflement des faisceaux col-
logénes, qui forment une gaine gélalineuse & chacun de ces filaments
(fig. 58, 4, 5, 6); leur véritable nature et leur disposition réelle se sont
trouvées ainsi établies avec certitude. Quant au filament syneytial qui repré-
sente le reliquat du tube syncytial de Schwann, il se colore fortement, dans
ces conditions, par I’hémaltéine, et il apparait dans toute son étendue avec
une trés grande netteté. :

La gaine de Schwann, simple membrane cellulaire, se modifie et suit la
destinée de sa cellule ; trés reconnaissable encore au niveau des renflements
myéliniféres, elle se réduit, dans les longs espaces rétrécis de la fibre dégé-
nérée, i une membrane excessivemenlt minee, visible seulement aux points
oi1 le protoplasma s’est craquelé artificiellement.

Ce n'est donc pas elle qui circonserit, comme on I'enseigne, la fibre
dégénérée; ce n'est pas elle qui recoit et canalise les minces fibres de
régénération, les forcant A rester réunies et tassées en cylindres réguliers.
Toutes ces fonetions appartiennent, ainsi que je m’en suis assuré, & la gaine
conjonctive propre de la fibre dégénérée. Ceci suppose que les fibres colla-
génes longitudinales, qui constituent cette gaine, sont groupées et maintenues
par une formation cylindrique; en effet, on peut apercevoir, sur les coupes
transversales de nerfs dégénérés, un mince cercle continu autour du poin-
tillé qui représente la section du paquet de fibres collagénes longitudi-
nales répondant & chagque fibre nerveuse détruite.

2° LA DEGENERATION DES RACINES DANS LE TABES DORSALIS ET DANS LES CAS DB
TUMEUR CEREBRALE (3, 4, 25, 26, 28, 29, 30, 36, 42). — Le tabes résulte, ainsi
qu'on le verra plus loin, d'une lente dégénéralion des racines produite par un
foyer inflammatoire circonscrit, qui les attaque en un point déterminé de leur
trajet périphérique. La racine antérieure, plus solide sans doute, résiste le
plus souvent, mais la racine postérieure dégénére, suivant un mode qu'il
importe de connaitre. -

Il ne s'agit pas ici d'une destruction brutale, résultant d’une interruption
rapide et compléte, mais d'une lésion progressive i laquelle succombent les
fibres nerveuses petit a petit, I'une aprés 'autre. Dans la portion périphérique
des racines, toutes les sortes de fibres sont confondues, mais dans leur portion
intramédullaire il se fait un tri et un rangement en territoires distincts, ou
systémes élémentaires de fibres. Or, ces territoires se prennent successi-
vement, dans un ordre presque toujours le méme; ceci indique une gamme de
fragilité pour les fibres nerveuses des différentes catégories. Trés exception-
nellement, l'ordre de fragilité des différents systémes de fibres radiculaires est
renversé; j'ai publié, avee J. Babinski, un cas de tabes oi la systématisation
des lésions était exactement l'inverse de celle que 'on observe habituellement
(36). Je ne saurais dire si cette exception & la régle est le fait d'une disposition
individuelle ou d'une modification de l'agent morbide; il semble que celle
systématisation inverse, exceptionnelle dans le tabes, est plus fréquente dans
les lésions dues & la pellagre, sil'on s'en rapporte aux figures de Tuczek.

On avait déji remargqué que les lésions sont plus précoces dans la portion

Notice sur les travaux scientifiques - page 94 sur 143


http://www.biusante.parisdescartes.fr/histmed/medica/page?110133x102x07&p=94

o gl —

intramédullaire que dans la portion périphérique des racines (incongruence de
P. Marie). J'ai établi que ce fait, encore discuté, est parfaitement exact, et
méme, dans un cas de lésion subaigué un peu différente du tabes véritable, j’ai
constaté que la dégénération des racines postérieures proprement dites peut
étre plus prononcée dans leur partie proximale que dans la partie distale (26).

Au premier abord, cette disposition parait entiérement contradicloire avec
la théorie du tabes que je soutiens : la lésion inflammatoire, que je prétends
étre causale, siége au voisinage du ganglion rachidien, tandis que la dégéné-
ration radiculaire, que je considére comme conséculive, ne se monlre qu'a
une grande distance en aval du foyer d'ot, semble-t-il, elle devrait partir —
entre le lieu d'application de la cause et celui de l'apparition de l'effet
présumé, il y a un long espace de nerfsain. ]

Mais ce n'est qu'un de ces détours avec lesquels les biologistes sont
souvent obligés de compter, une de ces complications trompeuses qui
masquent habituellement la véritable inlerprétation et qui sont fort capables
de donner le change, si l'on n’y prend pas garde. :

En effet, j’ai pu montrer qu'en pareil cas il existe, au niveau méme o la
racine traverse le foyer inflammatoire, une lésion locale de la myéline, marque
indéniable d'une alteinte porlée direclement sur les fibres nerveuses (fig. 59-
65). J'en ai conclu que, lorsqu'une fibre est touchée par un agent morbide
localisé, capable de l'altérer, sans la délruire immédialement, il peut en
résulter une simple diminution de la vitalité, qui s'accuse tout d'abord par
une dégénération partant de I'exirémité de ce prolongement cellulaire.

Il y a encore autre chose; la myéline de la portion iniramédullaire des
racines est beaucoup plus fragile que celle de la portion extramédullaire; la
premiére se détruit, lorsque l'axone souffre, alors que la seconde résiste
ENncore.

L'¢tude des lésions des racines postérieures au cours des tumeurs
cérébrales m'a permis de démontrer entiérement ce fait; j'ai en effet trouvé,
dans ce cas, une lésion inflammatoire des gaines conjonclives et une lésion
dégénérative de la myéline siégeant exactement au méme point que dans le
tabes, pour des raisons d'ailleurs semblables, ainsi que je I'exposerai plus
loin. Or, dans les tumeurs cérébrales, toute la portion des racines comprise
entre ce foyer et la pie-mére est parfaitement intacte, fandis que les fibres
radiculaires dégénérent aussitot aprés étre entrées dans la moelle. Il y a done,
ici encore, un intervalle entre la lésion que je considére comme causale et la
dégénération consécutive. Mais cet objet d'étude est encore plus favorable que
le tabes, parce que les lésions de la myéline, évoluant d'une facon subaigug,
peuvent étre décelées par la méthode de Marchi, beaucoup plus précise dans
ses résullals que les méthodes servant & étudier les lésions chroniques. La
méthode de Marchi donne en effet des images positives de la lésion, tandis que
les méthodes applicables du tabes ne monlrent que la dispari‘tion de la
myéline, fait négatif, difficile parfois & élablir avec certitude, s'il n'est pas
trés accentué. s

La dégénération radiculaire varie d'intensité suivant les régions rachi-
diennes; or, l'étude minutieuse des lésions de la myéline montre qu'il exisle
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Fic. 59 & 65. — Cas de labes léger, avec lésions
prédominantes sur les racines antérieures, chex
une femme de 38 ans, alteinle de paralysie
pénérale (25). Fio. 63.

La figure 63 représente, & un plus fort grossissement, le fascicule = de la figure 64, d'aprés une
coupo colorée par une autre technigue.

On remarquera que la racine postérieure, entre lo foyer d'inflammation du nerf radiculaire ¢l la dégd-
nération médullaire, paralt entidrement saine. Pourtant c'est lo foyer d'inflammation gui est la causo
directe de la dégéndration médullaire,

Notice sur les travaux scientifiques - page 96 sur 143


http://www.biusante.parisdescartes.fr/histmed/medica/page?110133x102x07&p=96

. e

un parallélisme entre les altérations dans les deux points lésés de chaque
racine. Comme la lésion juxta-ganglionnaire ne peut étre que primitive, il en
résulte que la lésion intramédullaire est forcément conséentive,

Il faut noter que, malgré la similitude du mécanisme de la dégénéralion
des racines dans le cas de tumeur cérébrale et dans le tabes, de grandes
différences existent entre les résultats de la névrite radiculaire observée dans
I'une et dans 1'autre de ces deux affections. Tandis que dans le tabes, au moins
au début, I'altération des fibres radiculaires est élective, comme je 'ai indiqué
plus haut, e'est-d-dire qu'elle frappe certains systémes avant les autres, dans
les tumeurs cérébrales cetle phase de systémaltisation n'existe pas et, dés le
débul, toules les catégories de fibres sont allérées a la fois. Ceci montre que
la nature des poisons joue un grand réle; certaines calégories de fibres sont
plus sensibles que les aulres au poison syphililique, mais les poisons des
lumeurs ont une égale nocivité pour Loules les fibres des racines.

3° LA DEGENERATION TRANSNEURONALE (41). — Non seulement la dégénéralion
de la portion intramédullaire d'une racine centripéle peut étre provoquée par
une alleinte localisée portée sur son trajet, mais encore elle peut étre la con-

Légendes des figures de la page précédente

Fio. 59 el 60. — Moelle au niveau de la 4 lombaire et de la 1™ sacrée (méthode de
Weigerl-Pal).

Les faisceanx pyramidanx sont sclérosés, secondairoment & la lésion edrébrale. Dans les cordon
postéricars on voil des lésions, nettement systématisdes, de tobes ineipiens. 3

Iio. 61, — Schéma représentanl le 2¢ nerl radiculaire sacré.

A, racine antérieure; P, racine postérieurc; Ar, arachnofde; D-M, durc-méro; G, ganglion;
NM, nerf mixle, Les hachures représentent le foyer inllammatoire ; les lignes pointillées fignrent les
dédgénérations, snivies de régénérations, dans la racine antérienre.

Fio. 62. — Coupe du nerf radiculaire suivant la ligne 1 du schéma (méthode
d'Azoulay}.

a, racine anlérieure donb la meilié gauche esl plus pale, par suite d'une lédgére dégimération
rétrograde consécutive au foyer inflammaloire sous-jacent; gp, racine postérioure, d'aspect entitre-
mont normal.

Fis. 3. — Coupe suivanl la ligne 2, passant par le foyer inflammatoire de la- racine
antérieure (méme technigque). ¥ 0 ;

Les enveloppes aalsar de celto racine (a) sont dpaissies et les fascicules nerveux sont plus piles,
surtout & ganche, par snite de la lésion lecals de la myéline. La racine pesiérieure (p.,p.) parait
encore normale, & part I'épaississement des enveloppes.

Flo. 65. — Coupe suivant la ligne 3, passant par le foyer inflammaloire de la racine
postérieure (p., p;} (méme technigque).

Les fascicules nervenx de cete racine sont irrdguliérement décolorés, par suile des lésions loca-
lisées de la myéle, inégalement répartics. Dans la racine antérieure, qui a repns ses dimensions
normales, la pileur des fascicules nerveux, plus marqude 4 gauche, montre la dégénération dos
fibres & myéline, suivie do régénération.

Vio, 65, — Fascicule = de la figure précédente, a4 un plus fort grossissement, colord
i I'hématoxyline.

1l montee lo foper d'endondvrite, ici pI.u.t fomed, qui a envahi la moitié inférienre du fascicule ot o
allérd 1a myéline, d'ob Iaspect plus pile du méue foyer dans la figure précédente.

KAGEOTTE.

1
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séquence d'une lésion semblable qui atteint, au voisinage des cellules gan-
glionnaires, 'origine du nerf périphérique. Dans ce cas, la lésion primitive est
séparée de la dégénération secondaire non seulement par une portion saine
de fibre, mais encore par la cellule elle-méme du neurone.

Dans le cas que j'ai étudié, par la méthode de Marchi, un minuscule noyau
secondaire de cancer siégeait sur le nerf facial immédiatement au deld du
ganglion géniculé; les cellules de ce ganglion élaient saines, ainsi que la
premiére portion des fibres du nerfl intermédiaire de Wrisberg, qui en
émanent; pourtant ces fibres, aussilol aprés avoir pénéiré dans la protubé-
rance, subissaienl une dégénération totale qui permetlait d’éludier leur rajet
¢l de délimiter le noyau gustatif auguel elles aboutissent.

C. — Les phénoménes de réparation.

1° REGESERATION DANS LE TABES (13, 25, 35, 37, 38, 39, 40). — a) égéndration
des racines antérieures, — J'ai constalé qu'il y a presque toujours des destruc-
tions de fibres dans les racines antérieures sacrées des tabéliques, au niveau

LG, 66, Fis. 63,

Fis. 66. — Tabes amaurolique chez une femme de 53 ans. Coupe du 2¢ nerl rachi-
dien gacré, méthode d'Azoulay (25).
o, racine antéricure, avee un gros nedule fibreux résultant d'un foyer de périndvrite; x, point d'en=-
donévrite représenté dans la figure suivante.

Fis. 63. — Méme cas.

Coupe de la racine antéeicnre pratiguée an-lessons de cclle qui est représentde dans la figure 67
Il o'y & plus trace d'endondvrite, mais sculoment remplacoment. d'un grand nembre de flbres &
myéline dégéndéries par des faisceans de régénédration.

du foyer inflammaloire juxla-ganglionnaire. Dans la forme amyolrophique du
labes ces destruclions peuvent élre considérables, el dépasser méme celles des
racines postérieures. On voit alors se produire une régénération des racines
lésées a partir du foyer inflammatoire, ou plus exaclement a partir d'un point
silué au-dessus de ce foyer, car la dégénération affecte toujours une marche
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rétrograde el s'élend un peu au-dessus de la lésion primitive qui lui a donné
naissance. Mais jamais elle ne remonte jusqu'a la moelle, au moins pour
Iimmense majorité des fibres; ce fait explique pourquoi les lésions des
racines antérieures dans le labes avaient passé inapercues avant mes
recherehes sur ee sujet.

La régénération des fibres allérées des racines anlérieures labéliques se
fail exactement comme celle des nerls seclionnés, avec celle diflérence que la
disposition est plus réguliére, parce qu'il n'y a pas eu de solution de conti-
nuité dans le névrilemme. Chaque fibre nerveuse donne naissance, par son
bout central conservé, & une infinité de fibres & myéline fines qui se groupent

I'r6, 67. — Méme cas.

Fover d'endondvrile cicatrisé, avec dpaississement de l'omlonbym. ot f?nualiun 1|io faisceaus de régé-
rdralion, remplagant los fibres & myéline dégéndrdes dans la racine antérieure (point = do lo figure 66,
i nn plus fort grossissement).

¢l se lassenl en un faisceau cylindrique trés dense, au sein duquel chacune
suit un trajet un peu sinueux (fig. 66-G8). J'ai démontré, par des coupes
sériées portant sur la région de transition entre la partie saine et la partie
régénérée des racines antérieures, que chaque faisceau de régénération corres-
pond bien & une seule fibre détruite.

Lorsque l'on soumet de telles racines & la dissociation, on isole ces
[aisceaux, qui sont parfaitement réguliers dans leur forme et qui ne laissent
¢chapper aucune fibre dans loule I'élendue de la préparation. En m’appuyant
sur les idées courantes relatives a la régénération des nerfs, j'ai admis que
toutes ces fibres fines sont situées a l'intérieur des anciennes gaines de
Schwann et que ¢'est pour cette raison qu'elles sont si élroilement canalisées ;
acluellement, je sais que ce n'est pas la gaine de Schwann, mais bien la gain
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conjonctive qui forme I'enveloppe des faisceaux de régénération, comme je
I'ai indiqué plus haut.

A la régénération des racines antérieures se rattachent les névromes de la
pie-mére (fig. 69). Cette singuliére lésion, ‘que j'ai décrite dans la pie-mére de
quelques tabétiques, a été retrouvée dans le mal de Pott par Fickler, dans
I'adipose douloureuse par Dercum et Spiller; elle consiste dans 'infiltration
de la pie-mére par de nombreuses fibres & myéline trés fines; dans mes
cas, cette infiltration était limitée au segment antéro-latéral de la moelle.
Bien des hypothéses ont été faites pour expliquer la présence de ces fibres
anormales. En réalité, elles apparaissent quand il s'est produit des destrue-

Fia. 69. — Moelle sacrée dans un cas de tabes ancien (25).

La pie-mére contienl, dans toule son élendue, sanf au niveau des cordons poslérieurs, une tris
grande quantité des fasciciles de fibres nerveuses fines do nouvelle formation (névrome diffus).

lions dans les racines, et elles sont produiles par des fibres régénérées qui
s'egarent dans les tissus des méninges. Dans le tabes, c'est aux dépens
des racines antérieures qu'elles se forment, ainsi que le montre bien leur
Lopographie.

Lorsque j'ai étudié ces névromes, j'ai cru qu'ils provenaient de la régéné-
ration de fibres qui avaient subi une dégénération rétrograde jusqu'a la moelle.
Les notions nouvelles qui sonl survenues depuis lors, relatives a la régéné-
ration collatérale, me laissent & penser que c'est plutét a ce processus qu'il
faut les rattacher.

b) Régénération des racines postériewres. — Elle présente un intérét
théorique beaucoup plus considérable que celle des racines antérieures; je
I'ai décrite en 1905-1906 et mon élude a été peu aprés confirmée par
Marinesco, puis par Cajal, Bielschowsky, ete,
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Si I'on traite, par la méthode de Cajal & l'alcool-ammoniaque et & I'argent
réduit, un ganglion rachidien provenant d'un cas detabes avancé, on constate
qu'il existe des fibres sans myéline, trés fines, dans les racines postérieures
privées de leurs fibres & myéline. Ces fibres sont en quantités énormes dans
les fascicules radiculaires & 'intérieur du ganglion; elles sont déji moins
abondantes dans le nerf radiculaire; dans la portion sous-arachnoidienne des
racines postérieures elles deviennent tris rares. Je n'ai pu savoir si quelques

Fia. 70. — Fibres amyéliniques de nouvelle formation dans les faseicules inlra-
ganglionnaires dégénérés de la racine postérieure dans un cas de tabes ancien,
Massues de eroissance. Méthode de Cajal (40).

unes d'entre elles pénétrent dans la moelle; le fait me parait peu probable.

Ces fibres se terminent par des boules identiques aux « massues de
croissance » décrites par Cajal dans la régénération des nerfs coupés; elles
sont dirigées toutes vers le pole supérieur du ganglion, mais un certain
nombre d'entre elles se recourbent avant leur terminaison, de telle sorte
que leur massue est tournée vers la périphérie (fig. 70).

Parfois une fibre présente vers son extrémité une disposition lortueuse,
formant une sorte de glomérule, qui témoigne d'un tdtonnement dans
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I'orientalion & une certaine période de I'évolulion, Tous ces délails montrenl
bien que ce sont des fibres nouvelles, pourvues de massues de croissance, el
non pas des eylindraxes en voie de destruction, terminés par des boules de
« dégénération » ou de « rétraction ».

Ces fibres se dirigent vers la racine allérée, de méme que celles qui
naissent du bout supérieur d'un nerf coupé sont attirées par le boul inférienr
dégénéré; elles ont done les mémes tropismes que les fibres régénérées les plus
typiques. D'ailleurs, la présence au méme niveau d'une régénération nerveuse
typique dans la racine motrice, lésée par le méme foyer inflammatoire,
vient eompléter la preuve qu'il s’agit 14, sans doute possible, d'un effort de
régénération des racines poslérieures détruites par le tabes. Cet efforl esl
vain et n'aboutit qu'a une néoformation abortive; les fibres ne parviennent
pas i se myéliniser et elles ne vont pas loin, élant arrétées pour la plupart par
le foyer inflammatoire, qui a été la cause premiére de I'altération radiculaire.
De tout cela on ne saurait s'étonner, lorsque I'on connait la longue persistance
des phénoménes d’activilé dans le processus labélique,

29 LA REGENERATION COLLATERALE ET LES PARAPIYTES (37, 38, 39, 40). — Cette
régénération des racines postérieures au cours du tabes présente, dansle mode
d'origine des fibres qui la constituent, une disposition trés spéciale, qui esl
des plus inléressantes et qui en fail une calégorie & part dans 'ensemble des
processus régéndératifs.

Les fibres néoformées ne Llirent pas leur origine, comme dans la régéné-
ration des nerfs coupés, du point olt s'est arrétée la destruction des cylin-
draxes, mais bien d'un point quelcongue du neurone atteint. On peut en
distinguer trois espéces qui naissent : 1° du corps cellulaire lui-méme; 2° du
glomérule; 3°de la portion extracapsulaire de I'axone. Ces trois variétis de
libres ne se distinguent que par leur lieu d'origine; dans leur trajet ultérieur,
clles se comportent toutes de méme (fig. 71 et 72).

On sait que les cellules des ganglions rachidiens sont morphologiquement
unipolaires; mais leur unigque prolongement se bifurque en T pour donner
naissance, d'un ¢dté & une fibre de la racine poslérieure, de 'autre eoté i une
fibre du nerf périphérique; physiologiquement, ces cellules sont done
bipolaires. Or, dans le tabes, la dégénération des fibres radiculaires descend le
plus souvent trés avant dans lintérieur du ganglion, et s'étend jusqu'i leur
point d'origine : la cellule nerveuse, si elle ne se modifiait pas, serait donc
réduite & I'état d'une cellule morphologiquement et physiologiquement
unipolaire. Mais cet accident ne se produit pas parce que la cellule donne
naissance & des fibres néoformées qui remplacent, en apparence toul au
maoing, la fibre radiculaire détruite.

Comparé & la régénération du nerf coupé, qui peut étre appelée régénération
lerminale, ce processus nouveau doil recevoir le nom de régéndration
collatérale. Cette seconde forme de régénéralion ne suppose pas, comme la
premiére, la destruction préalablement compléte de la portion de 'axone &
remplacer; on peul en effet admettre a priori, el 'on constale a posteriori, que
lout ce processus de bourgeonnement collatéral peut commencer & évoluer,
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sous l'influence d'une simple irritalionssbien longlemps avant que la fibre
radiculaire soit détruite, .

Je me ferai mieux comprendre en comparant la régénération collatérale
4 la formation des bourgeons adventifs, chez certaines plantes, qui est
favorisée par la destruction, ou simplement par la souffrance de la lige
principale. On m’objeclera que la formation des bourgeons adventifs est un
‘phénomeéne normal, simplement exagéré dans certaines conditions; mais
cetle circonstance me parait précisément en faveur de la comparaison gque je
propose,

En effet, et c’est 14 que réside I'intérét capital de la régénération tabétique,

Fig. T1. — Cellule dun ganglion rachidien dans un cas de tabes ancien. Nombreox
paraphyles naissant goit du eorps cellulaire, soit du glomérule (qui est fendiré),
Méthoede de Cajal (40).

un bourgeonnement exaclement comparable existe & 1'élat normal. Peu de
lemps avanl mes travaux sur le tabes, 8. R. Cajal avail magistiralement
déerit des formations singulitres dans les ganglions normaux; il avail vu
que, parmi les cellules des ganglions, considérées jusqu'alors comme toules
unipolaires, certaines envoient des fibres terminées par des boules encapsu-
lées ; ces fibres naissent : 1° du corps cellulaire lui-méme; 2° du glomérule;
3 de la portion extracapsulaire de l'axone.

Si I'on compare i cette description celle que j'ai donnée des fibres néofor-
mées dans le tabes, il ne peut y avoir un moment d’hésitation : les deux
formations sont semblables. Les seules différences qui existent ne sont nulle-
ment essentielles ; elles ne portent que sur le nombre et le développement de
ces fibres, terminées par des boules, qui sont infiniment plus nombreuses et
plus longues dans le tabes qu’i I'état normal.

Ainsi se trouve élucidée la signification des « células provistas de apendices
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terminados por bolas capsuladas» de Cajal, qui & un momentdonné paraissaient
singuliérement énigmatiques : ce sont simplement des cellules en élat de
régénération eollatérale, ou, si I'on aime mieux, en élat de bourgeonnement,

Pourquoi certaines cellules bourgeonnent-elles ainsi & I'état normal ? Les
collatérales ainsi émises sont-elles capables de se transformer en un nouvel
axone ? Ce processus est-il en rapport avec I'existence conslante, & 1'état
normal, de fibres dégénérées dans les nerfs périphériques? Les axones des

I u:-."ﬁ. — Portion de cellule d'un ganglion rachidien dans un cas de tabes ancien.
Nombreuses flbres, lerminées par des boules de eroissance, naissant de 'axone
en dedans et au dehors de la capsule. Méthode de Cajal (40).

cellules nerveuses sont-ils soumis & une rénovation périodique? Toutes ces
questions ne peuvent qu'étre posées i I'heure actuelle.

Mais ce qui est certain, ¢'est que tous les neurones qui donnent naissance
a des fibres de nerfs périphériques possédent celte propriété de bourgeonner
en lout temps. J'ai, en effet, retrouvé les mémes fibres terminées par des
boules dans les cornes antérieures de la moelle, au voisinage des grandes
cellules motrices.

Il existe donc dans les parties du systéme nerveux qui sont en rapport
avec la périphérie, c'est-d-dire dans les parties qui sont a la fois les plus

Notice sur les travaux scientifiques - page 104 sur 143


http://www.biusante.parisdescartes.fr/histmed/medica/page?110133x102x07&p=104

— 105 —

exposées aux causes vulnérantes et des plus aples & se réparer, des prolon-
gemenls cellulaires qui n'ont pas de role strictement nécessaire: leur
existence esl conlingente; leur développement varie en raison de eircons-
lances complexes qui paraissent intimement liées aux fonctions vigétatives
des tissus nerveux, beaucoup plus qu'a leur aclivité spécifique.

Ces prolongements ne prennent aucune part directe i I'élaboration des
acles nerveux, mais il est fort possible, et méme probable, qu'ils peuvent
un moment donné remplacer les fibres détruites. Je leur ai donné le nom
de paraphytles, pour marquer leur role accessoire; je les ai opposés aux pro-
longements esseniiels, qui entrent dans la constitution normale et stable
des rouages nerveux et qui méritent, par comparaison, la gqualification
d'orthophytes.

Celte conception de la régénéralion collatérale i I'élat normal et & 1'étal
pathologique a été le point de départ de discussions assez vives. L'idée
d'aller chercher dans I'anatomie pathologique des éléments d'interprétation

I I

99

FFig. 73. — Schéma de la régénération eollatérale. I Cellule ganglionnaire normale
avee axone bifurqué en T. IL Cellule ganglionnaire supposée privée de la branche
radiculaire de 'axone. 111. Cellule ganglionnaire avec les différents modes d'origine
des fibres munies de boules de croissance encapsulées (40),

pour élucider un probléme d'anatomie normale, bien qu'en réalité elle fut
loin d’étre neuve, a paru, & certains, un peu risquée. Mais comme les faits que
j'ai observés sont & I'abri de toute critique, et que mes interprétations, loin
de prétendre tout expliquer, se sont bornées & rapprocher des faits de méme
nature, j'ai eu la satisfaction d'étre approuvé par 8. R. Cajal.

3° NEOFORMATION DE FIBRES DANS LES GREFFES DE GANGLIONS RACHIDIENS,
LEURS TROPISMES. PELOTONS PERICELLULAIRES ET PERIGLOMERULAIRES ; ARBORISATIONS
DES NODULES RitsIDUELS (44, 46, 47, 51). — Les déformations du corps cellulaire
dans les greffes ont été mentionnées plus haut (v. p. 36), mais les résultats
les plus remarquables de cette expérience concernent des phénoménes qui
rentrent dans le domaine de la régénération collatérale et qu'il me faut
maintenant exposer.

Grice aux conditions eéxceptionnellement favorables qu’offrent les greffes,
on peut observer I'apparition de fibres nouvelles et suivre complétement leur
évolution depuis le moment ol elles ne sont encore qu'un tout petit bourgeon,
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jusqu’a celui ot elles s'étendent au loin. On peul constater qu'elles sont doudes
de tropismes trés nets et qu'elles recherchent parliculiérement cerlains
contacts. Enfin, on voit, non sans surprise, certaines de ces fibres constituer
des figures étudiées depuis bien longtemps & I'état normal et considérées par
les auteurs comme des dispositions destinées i l'arliculation des neurones

Fio. 74. — Grefle de ganglion rachidien (8 jours). Méthode de Cajal (47).

Pelolon péricellulaire formé évidemment par des fibres venant du méme nenrone.

enlre eux, et en parliculier aux connexions du sympalhique avee les gan-
glions rachidiens. Iei I'explicalion classique tombe ; il n'y a aucune articula-
tion possible, puisque les fibres qui dessinent de lelles figures aulour de
cerlaines cellules sont émanées de ces cellules elles-mémes ; il fant, de toute
nécessité, chercher une aulre inlerprétalion, qui d'ailleurs s'offre d'elle-
maéme.

On sait que Cajal et Dogiel ont déerit des fibres qui s'enroulent autour de
cerlaines cellules des ganglions, en formant des pelotons serrés de divers

Fio. 75, — Grefle de ganglion rachidien (7 jours). Mélhode de Cajal (47).

ll'i"lﬂ'lE"ﬂ poricellulaire formé par des branches nées 4 lextrémité de la portion survivante do
glomdérulo.

types. L'un de ces lypes porte le nom de pelofon ou nid péricellulaire de
Dogiel ; c'est précisément celui que l'on rencontre dans les grefles avec une
telle abondance qu'il ne peut pas s'agir d'une persistance de la disposition
normale; sans aucun doule ces pelotons sont néoformés. Or, une observation
allentive prouve que souvent les fibres de ces pelotons sont émanées du
propre glomérule des neurones qu'elles enlacent (fig. 74, 75, 76). 1l doit
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en étre de méme pour les pelotons observés a 1'élat normal, qui dés lors ne
peuvent constituer une connexion des ganglions avee le sympathique.
Bielschowsky a vérifié mon interprétation sur des ganglions rachidiens

Fra. 6. — Grelfe de ganglion rachidien (8 jours). Méthode de Cajal (47).

Peloton périccllulaire formé eomme dans la prédeédents figure. En bas, los cellules satellites forment
un mmns nsser dpais, qui est rempli pae les eireonvolutions de fibres appartenant & ce pelolon.

Fio. 17. — Grefle de ganglion rachidien (1 jour). Méthode de Cajal (47).

ianti i i forme auteur d'une cellule
Arhorisations périglomérnlaires, A ganche, un poloton pﬁrlm:llnlaim so fors ! llx
morte ot \'ﬁrmmﬂ:n. gﬁn peloton se transformera en arborisalion de nodule résiduel aprés la disparition
du cadavre cellulaire.

sains et S. R. Cajal, aprés avoir douté un instant, a récemment apporté i

ma maniére de voir lappui infiniment précienx de son aulorité. : :
D’autres fibres reproduisent trés exactement les pelofons périglomérulaires
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de Cajal (fig.77); dans ces pelotons encore, on peut apercevoir, par un examen
minutieux, les points d'origine de quelques-unes des innombrables fibres
qui s’enroulert antour des circonvolutions glomérulaires : elles naissent du
glomérule méme ou de ses voisins les plus immédiats. D'ailleurs, elles ne
peuvent pas venir de bien loin, car ces arborisations sont exirémement
précoces ; au bout de vingt-qualre heures eiles sont déja formées.

La raison d’étre de ces formations singulitres doit étre cherchée dans des
phénoménes de chimiotaxie; les fibres sont attirées par les sécrélions des
éléments satellites, qui enlourent & I'état normal les cellules nerveuses et

Fia. 718. — Grefle de ganglion rachidien chez le lapin (8 jours).
Méthode de Cajal (47).

Un glomérule hyportrophié donme naissance & plusiours branches néofermdes, qui constiluent lrois
arborisations de nodules résiducls. A droite, en haut, une de ces branches va former un peloton aulour
d'une collule qui est sur le point de mourir.

jouent certainement un grand réle dans leur nutrition. S. R. Cajal nous a fait
connaitre le role des éléments satellites et, d’autre part, a rapporté & des
phénoménes de chimiotaxie les évolutions de la fibre nerveuse pendant sa
croissance; qu’il s'agisse d'une régénération ou bien du développement
embryonnaire, ce sont principalement des excitations d'ordre chimiotaclique
qui guident la marche des fibres dans la direction voulue.

Or ici, la chimiotaxie se manifeste avec une clarté tout i fait démonstra-
live; si ces fibres, nées par suite d'une irritation du neurone, s'enroulent
aulour d'une cellule ou d'une fibre nerveuse, c'est pour se melttre en contact
non pas avec cette cellule ou avec cette fibre, mais avec les cellules satellites
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qui les entourent ; et le grand nombre des tours de spire résulte simplement
du besoin d'augmenter au maximum les conlacls avec ces cellules.

La preuve qu'il en est ainsi est fournie par les arborisations des nodules
résiduels (fig. 78, 79, 80). J'ai donné ce nom & des bouquels extrémement
riches de fibres qui naissent des glomérules des cellules nerveuses survivantes
et qui vont s'épanouir dans les nodules résiduels voisins, formés par les
¢lémenls satellites de cellules nerveuses mortes. Ces arborisations ne peuvent
s'expliquer que par la chimiotaxie; les fibres vont au contact de cellules
nourriciéres, et ce contact leur profite, car elles deviennent trés vigoureuses
el les glomérules d'ou elles proviennent prennent un développement luxu-
riant (fig. 78). SBouvent on voil un seul glomérule donner naissance a plusieurs

Fia. 79. — Trois arborizalions de nodules résiduels nées d'une méme fibre néoformée,
dans une grefle de ganglion (8 jours). Méthode de Cajal (51).

arborisations de cette calégorie, et, dans ce eas il devient énorme ; il semble
que toules ces arborisations jouent le réle de sucoirs a l'aide desquels les
neurones survivants vont recueillir dans les amas voisins de cellules saltellites
la nourriture devenue inutile par suite de la disparition des cellules nerveuses
mortes. .

En réalité, ces arborisations des nodules résiduels et les pelotons péricel-
lulaires de Dogiel ne sont qu'une seule et méme chose. J'ai pu me convaincre
qu'au début toutes les arborisations des nodules résiduels commencent par
dtre des pelotons péricellulaires développés autour de cellules nerveuses
mourantes ou mortes (fig. 77, 4 gauche). A mesure que le cadavre de la
cellule nerveuse est résorbé, les éléments satellites proliférent et, lorsque la
cellule nerveuse a disparu, elles forment un nodule; pendant ce temps, le
peloton péricellulaire se transforme progressivement en arborisation. Jamais,
dans de trés nombreuses préparalions de greffes & tous les dges, je n'ai pu
apercevoir une fibre abordant un nodule résiduel complétement achevé; il
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faul que le cadavre cellulaire soit encore 1& pour que les cellules salellites
puissent allirer les jeunes fibres; une fois la résorption de la cellule nerveuse
effectuée, le nodule résiduel restera loujours dépourvu d'arborisalion, si
celle-ci ne s'est pas amorcée dés le premier jour, sous la forme d'un nid
péricellulaire.

Et ce n'est pas le protoplasma nerveux morl qui allire lui-méme les libres

Fie. 80, — Greffe de ganglion rachidien dans l'oreille énervée d'un lapin (3 jours).
Méthode de Cajal (54).

Arborisalion de nodole résiduel, pololons péricellulaires antonr de la cellule ('origine  bien vivante,
et aulour d'une cellule yoisine malade. Fibres néoformées anx dépens des eylindraxes, termindes par des
nneaux de croissance.

nerveuses, car celles-ci, tout en venant au contact des cellules satellites,
g'écartent le plus qu'elles peuvent du cadavre cellulaire : ce phénoméne est
trés net, particuliérement dans certaines formes de phagocytose retardée
(fig. 81). :

Ces faits prouvent que les cellules satellites, nourriciéres atlitrées du
neurone, sont capables, lorsqu'elles sont privées accidentellement de leur
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cellule nerveuse, de la remplacer par des fibres élrangéres, qu'elles nour-
rissent abondamment. Mais il faut, pour que ce phénoméne se produise,
qu'elles soient dans un certain état physiologique — une fois la phase favo-
rable dépassce, et lorsqu'elles ont ¢lé complétement privées du contact avec le
protoplasma nerveux, leurs sécrélions deviennent inactives.

D'autres libres néoformées sont atlirées, non pas par les nodules résiduels,
ni par les cellules satellites qui entourent les cellules persistantes, mais par
les eellules de Schwann des fibres dégénérées ; elles se comportent exactement
comme les fibres des nerfs régénérés (fig. 80).

Toutes les fibres enroulées autour de cellules ou de glomérules, pelotons
péricellulaires de Dogiel ou pelotons périglomérulaires de Cajal, qui sont

Fia. 81. — Cellule nerveuse morle, & phagocylose retardée,
dans une grelfe de ganglion rachidien (9 jours). Méthode de Cajal (51).

La parlic supdricure a été dessinde en meltant an point seulement lo plan dquatorial, pour mentrer
que le plexus reste 4 la sarface de la conche des cellules satellites, sans s'avancer vers lo cadavre
collnlaire; la partie inféricure représente la forme du plexns, en variant la mise aw point.

rares & I'étal normal el qui deviennent trés abondanles dans cerlaines con-
ditions physiologiques, appartiennent évidemment & la classe des paraphytes
par leur caractére contingent. Pour les distinguer des fibres terminées par
des boules, dont le tabes m'a fourni l'interprétation physiologique el qui se
retrouvent dans les greffes, je les ai désignées sous le nom de trophopara-
phyles, qui fait allusion & leur raison d'étre; quant aux paraphytes de la pre-
miére catégorie, qui sont en relation avec la fonelion régénéralive, ils
meritenl, par comparaison, le nom de neuroparaphyles. Ces dislinclions
répondent & la variélé des faits observés et doivent éire établies pour la
facilité du langage. Ont-elles une valeur absolue? Les fibres de chaque calé-
gorie sont-elles essentiellement différentes les unes des autres, ou bien leur
spécialisation est-elle le fait des circonstances? Je ne saurais le dire
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actuellement. Dans mes préparations de greffes, qui sont fort nombreuses,
je n'ai vu se former d'arborisations de nodules résiduels et de pelotons péri-
cellulaires ou périglomérulaires qu'aux dépens des glomérules. Par contre,
Marinesco et Cajal ont vu des pelotons péricellulaires formés par des branches
nées du cylindraxe, loin du glomérule, mais je ne suis pas absolument con-
vaincu de 'absence de Loute ecause d'erreur dans ces derniéres observations ;
les images sont tellement compliquées que l'origine véritable d'un peloton
peut échapper aux observateurs les plus éminents : ce qui s'est passé pendant
bien longtemps pour les pelolons péricellulaires normaux en est la preuve.

e =
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CHAPITRE 11

ANATOMIE TOPOGRAPHIQUE

§ 1. — Le nerf radiculaire (3, 4, 8, 15, 16, 21, 25, 26, 28, 32, 33, 42).

1° BoN ANATOMIE ET 8A PHYSIOLOGIE. — BEn 1894, 4 la suile d'inductions
que j'ai mentionnées dans la premiére parlie de cel exposé {(v. p. 19), la
recherche d'un foyer inflammaloire primitif, capable de produire secondaire-
ment la dégénéralion tabélique de racines postérieures, me conduisit i
explorer le nerf radiculaire. Cette région n'avait pas été souvenl étudiée par
les anatomisles. Seuls A. Key et Relzius avaient bridvement décrit les disposi-
lions qu'affectent les méninges en ce point. Les rapports enlre les enveloppes
nerveuses et les racines qui les traversent n'avaient depuis lors é1é vérifiés que
pour le nerf oplique, oil les dispositions sont un peu différentes de celles que
I'on observe dans les autres nerfs craniens ou rachidiens. La constatation
d'une lésion importante dans cette région me fit reprendre plus minu-
tieusement I'étude de ce point d’anatomie topographique.

Lorsqu'on examine une moelle extraite avec lous ses ganglions et encore
enfermée dans ses méninges, on constate que les ganglions sont situés a une
cerlaine distance du sac dural; si on les retranche d'un conp de ciseau,
passant immédiatement en dedans du pdle le plus rapproché de la moelle, il
reste, appendus & la dure-mére, de petits trones nerveux longs de 2 cenli-
métres environ dans la région sacrée, beaucoup plus courls dans les régions
supérieures; si l'on donne un second coup de eiseau sur chaque racine en
rasant le sac dural, on détache ces troncs nerveux, qui ne sont aulres que les
nerfs radiculaires. La ligure 82, empruntée 4 la thése de Zachariadés, repré-
sente ces nerfs et leurs rapporls osseux dans la région sacrée.

Les nerfs radiculaires constiluent done une région spéciale des racines
médullaires. Les filets moleurs et les filets sensilifs y cheminent cole i cole,
séparés les uns des aulres dans des gaines isolées ou dans une gaine unique
cloisonnée, suivant les régions. La racine molrice se conlinue en bas direc-
lement avec le nerf périphérique; la racine sensilive, au contraire, apris
s'élre subdivisée en de nombreux fascicules, pénétre dans le ganglion spinal.
La pénétration de la racine postérieure dans le ganglion marque la limite
inférieure du nerf radiculaire.

NAGEOTTE. 8
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La limile supérieure esl moins nelle, parce que celle région est, & vrai
dire, une zome de transition entre le systéme nerveux central el le systéme
nerveux périphérique; on peut la fixer, un peu arbitrairement, au niveau de la

Fig, 82, — Sacrum ouvert par sa face anléricure pour moplrer Uexbrémilé du sac
de la dure-mere avee les racines qui cn partenl. Les limites des nerfs vadiculaires
sont marquées, & gauche, par des croix (32, emprunlée i Zachaviadés, Lhisse pou
le docloral en médecine. Paris, 18046),

W

Fig, #5. — Schéma représenlaul les connexions du nerl radiculaive (25),

L. 3L, dure-mére; Ar., arachnoide; P. M., pie-mére, T.8. A, lractus eonjonctifs sous-arachnoidiens;
., gonglion rachidien; N. Rad., nerf radiculaire.

ligne de section obtenue lorsque I'on donne sur les racines un coup de ciseau
en rasant le sac dural, ainsi que je viens de l'indiquer,

Les enveloppes conjonctives, dans les régions inférieures du nerf radicu-
laire, sonl exactement appliquées sur les fascicules nerveux el ont une consti-
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tution identique i celle des enveloppes des nerfs périphériques; mais &
mesure que I'on remonte vers le sac dural, ces enveloppes prennent de plus
en plus 'aspect des méninges; elles se dédoublent en arachnoide et dure-
mére, et tendent & s'écarter des fascicules en formant un infundibulum qui
réunit les enveloppes spinales proprement dites au névrileme des régions
inférieures du nerf radiculaire. Entre la dure-mére et I'arachnoide, d'une part,

Fio. 87. Fio. BB,

Fis, 4. — Schéma d'un nerf radiculaire sacré.

Fii, 85, — Deuxiéme nerf radiculaire sacré; coupe suivant la ligne 1 du schéma,
coloré par la méthode d'Azoulay : a, racine antérieure; p, p, racine posté-
rieure.

Fig. 86. — Coupe au niveau de la ligne 2 du schéma.
Fie. 87. — Coupe au niveau de la ligne 3 du schéma.
Fio. §8. — Coupe au niveau de la ligne & du schéma (ganglion rachidien) (25).

les fascicules radiculaires recouverts d'une fine enveloppe, d'autre part, il se

forme un sinus, largement ouvert du coté de la moelle, qui se rétrécit pro-
gressivement et se réduit, & mesure que l'on avance vers Ia périphérie, & une
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fente, puis & un espace virtuel, susceptible toutefois de se dilaler & D'état
pathologique. .

II résulte de celte disposition que le lac lymphatique sous-arachnoidien
se Lrouve en communication directe avec les fentes conjonctives qui séparent
les unes des autres les lames de la gaine lamelleuse du nerf radiculaire. Ces
fentes aboutissent en fin de compte & la périphérie du nerf o, comme I'a
démontré Ranvier, naissent des lymphatiques.

Il est done permis de supposer que ¢'est par le nerf radiculaire, el 4 son
niveau, que se trouve réalisée la communicalion entre 1'espace sous-arachnot-
dien contenant le liquide céphalo-rachidien et le systéme des vaisseaux lym-
phatiques.

L’expérimentation dans celle région ne m'a jamais donné de résultals
nets. mais l'anatomie pathologique démontre qu'il exisle un courant continu
de sérosité dirigé vers le ganglion (22, 23, 26); si cette sérosité est nuisible,
elle irrite les cellules nerveuses et provoque des lésions qui détruisent les
fibres des racines.

2° APPLICATIONS A LA PATHOLOGIE. — Toules les fois que le liquide céphalo-
rachidien est adultéré d'une facon quelconque, il se développe dans le nerf
radiculaire une lésion inflammaltoire qui prend souvent une exlension
énorme, relativement aux altérations des méninges proprement diles. Ce
foyer tend, d'une part, & se rapprocher de la face externe des enveloppes de
ce nerf et, d'autre part, & fuser dans le ganglion en suivant les fascicules
radiculaires.

Cest Ia une forme nouvelle de névrile, la névrite descendante qui apparait
grace aux disposilions spéciales des gaines méningées aulour des racines
cranio-rachidiennes ; les conséquences palhologiques de cette sorte de névrile
se font senlir dans toutes les méningites (16) et dans toutes les lésions du
sysléme nerveux qui, par leur nature ou par leur siége, sont susceplibles de
modifier la composition ou la pression du liquide céphalo-rachidien.

A. — Théorie pathogénique du tabes dorsalis.

Ainsi se forme, dans le tabes, un foyer inflammaloire chronique bien
placé pour expliquer non seulement toutes les dégénérations que l'on con-
naissail & I'époque ol j'ai entrepris mes recherches, mais encore loutes les
lésions nouvelles gque I'étude du nerf radiculaive m'a révélées.

La connaissance de ce mode d'attaque des racines permet seule de donner
une définition naturelle du tabes. Chacun sait que les accidents tabétiques
sont multiples el forment, parmi les manifestations de la syphilis nerveuse,
une série que la clinique a permis de limiter @ peu prés; mais aucun des
symptomes, pris individuellement, et aucune des lésions dégénératives des
¢léments nerveux, considérée en elle-méme, ne peuvent étre donnés comme
caractéristiques, parce que ces mémes sympltomes el ces mémes dégéné-
rations se retrouvent dans d'autres séries morbides. D'autre part, on peut
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observer chez un tahétique des lésions surajoutées dues a la syphilis et qui
pourtant doivent étre rejetées du cadre tabétique. ;

On donc est le critérium du tabes? La pathogénie seule peut le donner ;

Lz tabes est caraclérisé analomiquement par une lésion inflammatoire qui
atlaque un nombre quelconque de racines sensilives ou motrices & la sortie de
Cespace sous-arachnoidien et qui se rvelic @ une syphilose généralisée dos
méninges (25).

Cette définition, dont j'ai précisé les termes en 1902, aprés en avoir établi
les éléments en 1894 el 1895, énonce les caracldres nécessaires el suffisants
auxquels on reconnailra une lésion de la série tabétique,

Le foyer radiculaire, dans le tabes, résulte de I'altération du liquide

Fio. 89, Fia. 90.

Fic. 89. — Névrite radiculaire récenle chez une femme labétique-paralytique géné-
rale; coupe colorée & I'hémaloxyline, pratiquée au méme niveau que la coupe
normale, représentée dans la figure 36, Anneaux de périnévrite végétante aulour
des fascicules des racines, plus marqués autour de ceux de la racine poslérieure

(v p) (3).

Fio. 90. — Névrite radiculaire ancienne chez un tabétique. Comparer avec la fig. 86.
Sclérose conjonclive dans la racine antérieure (a) et surtoul dans la racine
postérieure (p) oil les fascicules nerveux sont atrophiés el on il s'est formé une
cavilé, Méthode d'Azoulay (3).

eéphalo-rachidien par une méningite chronique peu intense qui, ainsi que
j'ai contribué a I'établir, préexiste au développement des lésions radiculaires.
Cette méningite, dont on connaissait avant moi l'existence dans le tabes
confirmé, était considérée généralement comme banale et secondaire aux
lésions de la moelle, alors qu'en réalité elle est primitive. J'ai montré qu'elle
présente des caractéres inflammatoires trés nets, qui la différencient abso-
lument des scléroses pures consécutives aux destruclions des éléments
nobles. Les notions que j'avais acquises sur cette lésion méningée, qui reste
si longtemps silencieuse dans la période préparatoire du tabes, m'ont permis
d'apprécier immédiatement A sa juste valeur et de vérifier le premier la belle
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découverte de la lymphocylose du liquide céphalo-rachidien faite par Widal
el ses éléves en 1901 (17, 18, 19, 20).

La méningite du tabes et, par conséquent, la lésion radiculaire consé-
cutive, sont de nature syphilitique, comme l'indiquent de nombreuses
raisons tirées de I'étiologie, de la clinique, et aussi de la morphologie de la
lésion. Mais je suis le premier & reconnaitre que, sur ¢e point, la démonstration
ne peut éire qu'indirecte, et par conséquent n'a pas une valeur absolue, car
nous ne savons pas encore distinguer avec cerlitude toutes les lésions
syphilitiques d'aprés la simple inspection de leurs caracléres histologiques,
el précisément les formes diffuses et chroniques de la syphilis sont celles
qu'il est le plus difficile de séparer des formes analogues de la tuberculose
et des inflammations banales.

On a voulu établir que les foyers inflammatoires des nerfs radiculaires
dans le tabes sont parasyphilitiques, ¢’est-i-dire d'origine syphilitique et non
de nature syphilitique. Ce sont la des subtilités que ne légitime nullement
I'état de nos connaissances relatives aux processus inflammatoires en général
et & ceux de la syphilis en particulier. D'ailleurs, ces objections, qui m'ont été
faites récemment, n'entament en rien la démonstration que j'ai donnée du
mécanisme méme par lequel les lésions tabétiques se produisent; qu’ils soient
syphilitiques ou parasyphilitiques, qu'ils soient favorisés par des infections
associées & la syphilis, qu'ils puissent méme étre tuberculeux dans certains
¢as, ce que je nie, il n'en est pas moins certain que les foyers de névrite
radiculaire constituent des lésions inflammatoires chroniques, i évolution
lentement progressive, siégeant dans un lieu d’élection nettement caractérisé,
et qu'ils aménent, par le procédé que j'ai fait connailre, les dégénérations
labétiques avec toutes leurs particularités.

Les lésions de névrite périphérique elles-mémes, el celles que J.-Ch. Roux
a décrites dans le sympathique des tabétiques, sont disposées de telle sorte
qu'elles reconnaissent certainement pour cause la névrite radiculaire; les
névrites motrices en découlent directement; quant aux névrites sensitives,
elles se produisent par le procédé de la dégénération transneuronale que j'ai
mentionné plus haut et sont favorisées par la cachexie. A l'appui de cette
interprétation, je puis invoquer les belles recherches de J.-Ch. Roux et
Heitz *. Ces auteurs onl montré que la section des racines postérieures
améne I'apparition de névrites sensitives périphériques.

Une infinité de critiques m'ont été adressées. Les uns ont trouvé que chew
tous les sujets autopsiés, les nerfs radiculaires sont atteints de lésions banales
dépourvues de toute signification ; lesautres, au contraire, ont nié la constance
de la névrite radiculaire chez les tabétiques. Certains se sont appuyés sur le
défaut de parallélisme qui existe entre l'intensité de la 1ésion inflammatoire
et la gravité des dégénérations nerveuses.

J'ai répondu 2 la plupart de mes contradicteurs, lorsque leurs travaux sont
venus i ma connaissance.

L. J.-Ch. Roux et J, Heitz. De l'influence de la section expérimentale des racines
postérieures sur I'élat des neurones périphériques. Nouvelle Iconogr, de la Salp., 1906,
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En premier lieu, j'ai eu & comballre Obersleiner el Redlich qui onl vive-
ment attagué ma premiére nole sur la palhogénie du tabes; peu de temps
avant s::m nl?pamlmn. ces auteurs avaient publié une théorie nouvelle du tabes;
ils attribuaient la destruction des racines postérieures & un étranglement
produit par la rétraction de la pie-mére & leur point d'entrée, sous Uinfluence
d'une méningite scléreuse, qu'ils définissaient d'ailleurs assez vaguement. J'ai
montré que cet étranglement résulte d’un artefact ; en fixant la moelle de facon
4 empécher sa rétraclion dans les réactifs, I'élranglement ne se produil
pas (4).

A ceux qui onl considéré les lésions du nerf radiculaire comme banales,
j'ai fait remarquer que dés ma premidre communication javais indiqué la fre-
quence des lésions banales dans ce lieu d'élection : « celle région parait avoir
des apliludes pathologiques spéciales, qu'expliquent sans doute sa situation et
ses rapports; le fait est qu'indépendamment du tabes, elle présente des alté-
rations conjonelives qui semblent assez fréquentes el que nous ¢ludierons
plus en détail dans un prochain travail. Dans le labes, ces lésions ont une
forme spéciale et une intensité lelle que la dégénérescence des éléments
nobles en est la conséquence » (3, 9 novembre 1894).

Celte région est prédisposée, pour des raisons physiologiques, i toutes les
infections, syphilitique ou aulres: mais il ne s'ensuit pas que loules les
lésions infllammaloires doivent léser les lubes nerveux; nous savons, au
conlraire, que les différents microorganismes séerétent des poisons distinets,
méme lorsqu'ils déterminent des lésions eonjonclives qui nous paraissent se
ressembler, el que, par conséquent, leur aclion sur les fibres nerveuses n'est
pas forcémenl la méme dans tous les cas: ceci repose sur les nolions ana-
tomo-pathologiques les plus élémentaires.

De méme, la virulence des poisonssécrétés i Uintérieur d'une lésion causée
par un agent morbide déterminé, n'est pas toujours la méme relativement &
I'élément noble. Chacun sait que I'intensité des lésions conjonetives, au cours
d'une infection donnée, n'est pas loujours paralléle i celle des lésions paren-
chymateuses. Et, d’autre part, le degré de fragilité des nerfs est trés variable
suivant les différents individus. Il ne peut done pas y avoir de parallélisme
entre I'intensité de la 1ésion nerveuse et celle des lésions conjonetives dans les
différents cas de tabes: mais si au lieu de s'adresser & des cas différents, on
¢tundie les racines différentes dans un cas de tabes & lésions eireonscrites, on
observe le parallélisme le plus étroit entre la destruction des racines et I'in-
flammation des nerfs radiculaires (4), ce qui est absolument démonstratif.

Quant it la constance de la lésion radiculaire dans le tabes, j'ai fait remar-
quer que, dans les onze cas éludiés minutieusement par moi, eette lésion s'est
toujours rencontrée avee une grande netteté. Pour 'observer, il faut suivre les

"indications que j'ai données : faire des coupes transversales en série alin de
ne pas laisser échapper le foyer, qui peut étre lrés courl el qui, i ses débuls,
n'occupe que la région moyenne du nerf, laissant presque intacts de grands
espaces au-dessus et au-dessous. Il faut, en oulre, connailre tous ses aspects;
la périnévrite est Lrés visible, mais elle allére relalivement peu I'élément noble;
les taches d'endonévrite sont beaucoup moins apparentes, mais aménenl
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de graves lésions des fibres nerveuses el ont une lendance manifeste & fuser
le long des fascicules nerveux jusque dans la profondeur des ganglions (22,
23, 26); enfin, elles peuvent atteindre un fascicule nerveux d'une facon pré-
pondérante relativement aux autres de la méme racine. _

Mais aprés une longue période de lutte, les travaux confirmatifs ont paru.
Parmi eux, je citerai seulement celui de mon éléve C. Vincent qui, ainsi que je
I'ai mentionné dans la premiére partie de cet exposé, a mis en évidence la
lésion inflammatoire des racines dans des cas de paralysies tabétiques des nerfs
craniens : elle sitgge dans un point exactement homologue i celui que j'ai fait
connaitre dans les nerfs rachidiens. Iei, la démonstration est encore plus écla-
lante que dans la moelle parce que la 1ésion est généralement unilatérale, ce
qui permet une comparaison facile avec le ¢6té sain, parce qu'il s'agit de nerfs
moteurs, altaqués loin de leur origine en un point trés circonserit, qui dége-
nérent vers la périphérie et enfin, parce que la lésion, plus brutale, ressemble
lout & fait & une seclion chirurgicale.

B. — Pathogénie des lésions radiculaires au cours des tumeurs cérébrales.

Un autre ordre de fails vient confirmer les idées que j'ai émises relative-
ment au réle des lésions du nerf radiculaire dans la pathogénie des dégéné-
rations des racines en général.

On connaissait les dégénérations des cordons postérieurs, visibles par la
méthode de Marchi, qui apparaissent au cours des tumeurs cérébrales. J'ai
montré que, malgré l'intégrité apparenle de la portion extramédullaire des
racines, c'est encore & un foyer inflammatoire du nerf radiculaire qu'il faut
attribuer cette lésion médullaire. Ici, il s'agit d'une lésion produite, suivant
toute vraisemblance, par la filtration, sous pression, du liquide céphalo-rachi-
dien chargé des toxines sécrélées par la tumeor, & moins qu'il ne se produise
une infection secondaire, — la cause exacte de l'inflammation importe peu; ce
qui est essentiel c’est que la lésion se produit au méme point que dans le tabes
et que la myéline des fibres nerveuses est altérée dans toute la hauleur

du foyer inflammatoire, qu'il s'agisse de la racine anlérieure ou de la racine
postérieure (v. p. 94).

§ 2. — Anatomie des cordons postérieurs de la moelle
chez rhomme (14, 14, 27, 29, 31).

A, — La Bandaletta externe.

Ce territoire des cordons postérieurs, bien décrit par Pierret, contient les
fibres radiculaires qui sont prises les premiéres dans le tabes; ses limites,
invisibles & I'élat normal, deviennent, par conséquent, apparentes dans le
mb_es incipiens; elles sont également bien dessinées chez le feetus, parce que ce
champ radiculaire se myélinise avant les autres.
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VI e

Xl

Fia. 9. — Dégénération de la bandeletle externe de Pierret dans Loute la hauteur de
la moelle, chez un malade atleint de labes incipiens. Méthode de Weigert-Pal
(31 et 42).
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A I'époque oii j'en ai vepris 'étude, les opinions qui régnaient sur ce fais-
¢eau important de la moelle étaient erronées; les uns voulaient le déplacer
pour I'amener au contact de la corne postérieure, qu'en réalité il ne touche
jamais; les autres le considéraient comme un simple lieu de passage, une
étape intermédiaire sur le trajet intramédullaire des racines postérieures qui,
on remontant vers le bulbe, se rapprochent de plus en plus de la ligne médiane.

J'ai montré que la bandelette externe lorsqu'elle est alleinte systématique-
ment du haut en bas de la moelle, sans que les autres faisceaux radiculaires
soient lésés, garde partoul sa siluation paralléle & la corne postérieure, dont
elle est séparée par un faisceaun sain, et ne gagne jamais la ligne médiane. Ceci
prouve qu'elle est constituée par des fibres de moyenne longueur qui formenl
une série d'ares de cercles entre le point ol elles entrent dans la moelle et celui,
silué sur un peu plus haut, ol elles se terminent dans la corne postérieure;
mélangées aux autres fibres pendant les trajels qu'elles suivent pour gagner la
handelette externe et en sortir, ces fibres radiculaires ne forment un faiscean
dense qu'd leur partie moyenne, et c'est ce faiscean dont la dégéndration esl
visible dans le tabes incipiens.

Jai montré en outre, en m'appuyant sur deux cas personnels el sur des
ligures éparses dans la littérature, que la bandelette externe affecte une
forme particulitre assez compliquée dans la région de transition entre le
renflement lombaire et la portion dorsale de la moelle. La figure dessinée en
ce point par la bandelette avait é1¢ entrevue, mais sa signification exacle
n'avait pas été comprise (fig. 91, 1" lombaire, 12¢ et 11° dorsales).

Il. — Les champs postéro-externes et les cordons de Goll.

Par I'étude comparée de plusieurs cas de tabes et de lésions non labé-
liques des racines médullaires, j"ai pu établir que les champs postéro-externes

Fic. 92, — Scl:éfn:_n destiné & monlrer commenl chaque Lerriloire radiculaive (en forme
de L) se subdivise en portions distineles contenant les Lrois catégories de fibres (31).
Les torritoires radiculaires qui contiennent les fibres moyennes forment, par leur réunion, la bhande-

lette exlerne P, ombrée sur la figure. Ts, &, ZL, triangle sacrd médian, zone marginale de Westphal,

zone de Lissauer (territoires endogines); CoF, Cpe, centre ovale de Flechsig, champs postéro-externes
[territoires radiculaires). !
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contiennent toutes les fibres longues des racines, qui suivent ensmite un
trajet oblique pour gagner la ligne médiane et se placer, celles du renflement
lombaire, dans le cordon de Goll et celles du renflement cervical dans la
partie interne du cordon de Burdach. _

En établissant le plan des cordons postérieurs basé sur I'étude du tabes
et en le superposant & celui des trajets dessinés par les dégénérations tolales
de racines isolées, j'ai montré comment s'harmonisent les résultats, contra-
dictoires au premier abord, que I'on obtient par ces deux modes d'inves-
tigation (fig. 92),

C.— Les fibres endogénes : le triangle sacré médian et les zones de Lissauer.

La zone de fibres endogénes qui borde la subslance grise, ou zone de
IWestphal, était bien connue; j'ai montré qu'il existe en oulre un semis
régulier de fibres endogénes qui occupe toute I'étendue des cordons posté-

i, 93, — Fibres endogeénes des cordons postérieurs dans un cas de lésion de la
queue de cheval; toutes les fibres radiculaires ont disparu. Méthode de Weigert-
Pal.

TG, triangle sacré médian de Gombault. Zm, zone marginale de Westphal. RP, racine postérieurs,
#L.e, ZL.i, zones do Lissaver externs el inlerns. Sp.a, Sp.p, Sp.R, zones antérieurs, pestérienre ol
rolandique de la substance spongieunse de la corne postérisura; (iR, substance ds Rolando.

vieurs; les faisceaux de Goll eux-mémes, que I'on croyait étre des faisceaux
radiculaires purs, en contiennent; les zones de Lissauer ne sont autre chose
qu'une condensation de ces fibres endogénes fines & l'extrémité de la corne
postérieure. Cette derniére notion est trés importante, parce que les zones
de Lissauer étaient considérées comme formées de fibres radiculaires; il en
était résulté des erreurs d’appréciation trés préjudiciables, relatives a la
nature des dégénérations médullaires dans le tabes.

Le friangle saeré médian de Gombault est la continuation du faisceau
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descendant de Hoche ; les opinions variaient a ce sujet; en collaboration avee
Ch. Ettlinger, j'ai pu montrer d'une fagon certaine, par I'étude de plusieurs cas
de dégénération descendante de la moelle et de plusieurs cas de tabes, qu'il
existe des variations individuelles qui expliquent trés bien les divergences des
auteurs : tantdt la continuité entre ces deux faisceaux est établie, au moins
en partie, par des fibres réunies en un tractus compact, dont la dégénération
est parfaitement visible; tantdt, au contraire, toutes les fibres s'éparpillent
au milien des faisceaux voisins pendant le trajet qu'elles suivent pour se
rendre du faisceau de Hoche au triangle sacré médian. Dans ce dernier cas,
leur dégénération ne peut étre suivie que par la méthode de Marchi, dans les
lésions récentes ; s'il s'agit de lésions anciennes, les méthodes applicables ne
permettent pas de constater la disparition de ces fibres éparses, et il semble
y avoir discontinuité entre la dégénération du faisceau de Hoche et celle du
triangle sacré.

Enfin, {'ai montré que le centre ovale de Flechsig n'est pas du tout formé
de fibres endogénes et doit étre distingué nettement du triangle sacré médian
qu'il ne fait que traverser. Les fibres du centre ovale de Flechsig ne sont
autres que les fibres longues des racines les plus inférieures de la moelle.

Toules ces notions sont utiles pour l'interprétation correcte des lésions
dans les différentes affections médullaires; il importe de savoir, dans chaque
cas, quels sont les systémes de fibres alteints et si la dégénération porte sur
des fibres endogénes ou sur des fibres radiculaires.

§ 3. — Le noyau gustatif chez 'homme (#1).

Ayant eu l'occasion d'étudier, par la méthode de Marchi, un cas de dégé-
ration du nerf intermédiaire de Wrisberg chez I'homme, j'ai pu déterminer
d’une facon précise la conformation et les rapports du noyau bulbo-protu
bérantiel auquel se rendent les fibres de ce nerf. Le nerf facial était comprimé
au-dessous du ganglion géniculé par un noyau de cancer secondaire; il en
élait résullé une dégénération fransneuronale (v. p. 97) de la portion intra-
protubérantielle de l'intermédiaire de Wrisberg. On sait que le nerf de
Wrisberg, le ganglion géniculé, qui lui donne naissance, et la corde du
tympan, qui aboulit & ce dernier, conslituent un des trois nerfs gustatifs.
Le noyau auquel aboutit le nerf de Wrisberg est donc préposé i la gustation.

Mathias Duval a suivi, chez les animaux el chez I'’homme, le trajet intra-
protubérantiel des fascicules du nerf de Wrisberg et a vu qu'ils aboutissent
& « un pelit noyau gris ovalaire formé de cellules de dimensions moyennes
et qui n'est autre chose que la suite de la colonne grise sensitive du glosso-
pharyngien ». J'ai constaté que ce moyau nettement délimité posséde un
aspect trés spécial, grice & 'existence d'un feutrage de fibres trés fines a sa
périphérie; on peut facilement le reconnaitre sur les coupes sériées de pieees
normales et le suivre dans toute son étendue. Cette disposition m'a permis
d’en entreprendre 1'étude topographique compléte et d'observer plusieurs
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faits, dont les uns sont nouveaux, landis que les autres viennent confirmer
ou compléter des observations antérieures, d'ailleurs trés pen nombreuses.
J'ai utilisé pour celle étude, outre la série de coupes de la piéce pathologique,
traitée par la méthode de Marchi, trois séries de coupes normales colorées
par la méthode de Weigert-Pal, el une série colorée par le carmin et le
bleu soluble dans I'aleool.

Le noyau gustatif mesure environ 14 millimélres de hauteur; il forme une
petite colonne conlinue, ou presque continue, de substance grise siégeant sous
le plancher du quatriéme ventricule, au-devant du sillon qui sépare le
fasciculus teres de [l'eminenlia acustica; il ne recoit les fibres du nerl de
Wrisberg que dans sa partie moyenne, la plus gréle. Les fibres dégénérées
remontent dans l'intérieur du noyau un peu au-dessus du point oii aboulis-
sent les fascicules supérieurs du nerf; d’autres fibres dégénérées descendent
beaucoup plus bas que le lieu de pénétration des fascicules les plus inférieurs,
Jusqu'au voisinage du glosso-pharyngien.

Sil'on suit par en haut le noyau gustatif, on le voit se renfler notablement
el pénétrer, sans perdre son individualité, dans la masse de substance grise &
laquelle aboutit le trijumeau; il se termine un peu au-dessous de l'extré-
mité supérieure du noyau du trijumeau. Dans toule sa portion supérieure, le
noyau gustalif ne contient aucune fibre dégénérée; ce fait est lrés intéressant,
parce qu'il vient confirmer une observalion encore unique de Wallenberg

- concernant un malade, atteint de troubles gustalifs, chez lequel l'auleur a
trouvé une dégénéralion limitée au trijumean; un fascicule de fibres
dégénérées pénétrait dans un noyau dont la description répond & celle du
noyau gustatif et quelques fibres descendaient jusqu'au niveau du glosso-
pharyngien.

De l'observation de Wallenberg el de la mienne, qui la compléte, on peut
done conclure avee certitude que le trijumeau n'emprunte pas ses fibres
gustatives aux anastomoses qu'il contracte avec d'autres nerfs, mais les
possiéde en propre et les conduit directement jusqu’au noyau gustatif protu-
bérantiel. Cette question avait éé longuement discutée par les physiologisles
el n'avail pas encore été tranchée.

Par en bas, le noyau gustatif se renfle un peu; il descend au contacl des
fibres du glosso-pharyngien et se confond avec la substance gélatineuse du
faisceau solituire décrile par les auteurs. A son extrémité inférieure, toujours
caraclérisé par son feutrage spécial des fibres 4 myéline, il g'écarte du fais-
ceau solitaire et se termine bientdt par une petite pointe dirigée en arriére,

Ainsi se trouve constitué un long el mince noyau qui centralise loutes les
fibres sensorielles contenues dans les trois nerfs craniens préposés & la
gustation.
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§ 4. — Les fibres olivo-ciliaires, bulbo-protubérantielles (24)

(en collaboration avec J. BABINSEI).

I’étude d'une lésion syphilitique récente du bulbe, faite sur des coupes en
séries, par la méthode de Marchi, nous a révélé le noyau auquel aboutissent
les fibres émanées des olives bulbaires. On connaissait ces fibres, qui, apris
étre décussées dans le bulbe, se dirigent vers le cervelel el croisent la
branche descendante du trijumeau, avant de pénélrer dans le pédoncule cérc-
belleux inférieur, en formant les faisceaux rélro-, anlé- el inler-lrigéminaux,

ND

Fig. 91, — Lésion syphilitiqgue du bulbe avec dégénéralion secondaire bilalérale des
libres olivo-cilinires. Méthode de Marchi (2§).

Kl el 1Y, deux foyers de ramollizsement, & des dges diférents. OO, fibres olivo-cilisires. KM, ruban
de Weil médian. Py, faiscean pyramidal. Flp, faiscoan longitudinal postéricur. NI}, noyau de Deilers
IX, glosso=pharyngicu.

mais on ignorait leur destination précise. Nous avons montré gu'elles montent
Jusqu'a la partie supérieure du corps ciliaire, puis se recourbent pour
descendre entre I'embolus et 'olive cérébelleuse, et aussi i la face interne de
la moitié postérieure de l'olive, ou elles prennent part au plexus intraciliaire.
Ces fibres se terminent dans l'embolus et dans l'olive cérébelleuse (corps
ciliaire); elles ne se rendent pas i 'écorce du cervelet comme on l'avait
supposé. A la dénomination de fibres olivo-cérébelleuses, il convient donc de
subslituer celle de fibres olivo-ciliaires, qui indique leur origine dans l'olive
bulbaire et leur terminaison dans le corps ciliaire du coté opposé.

Nous avons également suivi les différentes dégénérations des faisceaux
bulbo-protubérantiels. Nous avons vu celle du ruban de Reil médian se
terminer dans le noyau externe et dans le noyau médian de la couche
opligue,

Au-dessous des foyers, dans la région de la substance réliculée qui avoisine
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le ruban de Reil et le faisceau longitudinal supérieur, il existe des faisceaux
longitudinaux de fibres dégénérées que l'on peut suivre jusque dans les
régions inférieures de la moelle ; elles forment un faisceau qui coiffe la corne
antérieure el qui, & un certain niveau, est nettement distinel du faisceau
pyramidal direct, également dégénéré; c'est le faisceau cirébellens deseen-

Fig. 95, — Méme cas, coupe de la prolubérance el du cervelel,
Arrivée des fibres dégénérées au corps ciliaive.

'CM, pidoneale cérébellenxs moyen. PGS, pédoneule cévcbelleux supéricur. FCC, faisceau eentral
de 1o calobte. VI, nerf facial, VIII, norf acoustiquo. 1%, norl intormédiaire de Wrisherg.

dant, qui, suivant les auleurs, proviendrail en partie du cervelel, en partie du
noyau de Deiters.

Au-dessus des foyers, on apercoil des fibres dégénérées qui remontent
jusqu'au noyau de Deiters; ce sonl probablement des fibres de ce méme
faisceau, qui ont subi la dégénération rétrograde. Le faisceau cérébelleux
descendant est homo-latéral, ¢'est-i-dire qu’il ne s'entre-croise pas sur la ligne
médiane ; il se termine dans des centres médullaires situés du méme cdlé que
ses centres d'origine dans la protubérance, mais les connexions de ces derniers
avee 'éeoree cérébrale sont croisées, ainsi qu'on le sait.
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CHAPITRE 111

TERATOLOGIE

Anomalie du tube neural chez un feetus humain (58).

Cette anomalie a été observée chez un foetus humain de 6 cenlimétres de
longueur qui ne présente aucune aulre malformalion; les ébauches des
vertébres, des différenls muscles et nerfs des membres sont normales.

La figure 96 représente une reconstruction graphique de la moelle sacrée ;
elle a été obltenue & l'aide de coupes sériées épaisses de 40 w, en projelant
sur un plan sagiltal les contours de la moelle, des ganglions et du canal
¢pendymaire ; la situation du septum médian, formé par les fibres du edne
épendymaire antérieur, est indiquée par des hachures horizonlales, afin de
montrer les rapporls qu'il affecte avee les différentes subdivisions do canal
central.

On wvuit qu'il se forme, au niveau de la parlie supérieure du deuxiéme
ganglion sacré, une trifurcalion de I'épendyme. La branche postérieure
continue la direction primitive du ecanal central de la moelle et parait, au
premier abord, étre la branche principale; en réalilé, elle oblique légérement
en arriére, aussi vient-elle bientdt buter contre le bord poslérieur de la
moelle, au contact duquel elle se termine & la hauteur du quatriéme ganglion
sacré, aprés s'élre renflée sur toute I'étendue qui répond au lroisiéme
ganglion sacré; ce renflement rappelle le sinus épeéndymaire qui exisle
normalement & la terminaison de la moelle feetale.

La branche anlérieure el descendante, dirigée obliquement en avant et en
bas, s'incurve bienlot pour descendre parallélement au bord antérieur de la
moelle qu'elle longe de Lrés prés. Puis elle reprend sa-place au centre de la
moelle, au niveau du point oi la branche poslérieure s'alrophie; elle se
dilate alors, puis se lermine au niveau du bord inférieur du gquatriéme
ganglion sacré, au moment ol commence le filum terminal. C'est en réalité
la branche principale, bien qu’elle soit reléguée & la périphérie de la moelle
dans toute I'étendue occupée par la branche postérieure, qui la remplace
morphologiquement & ce niveau; dans sa portion terminale, elle se comporle
comme un canal épendymaire normal,

Enfin, la branche anlérieure el ascendante se détache de la précédente
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pendant son trajet oblique et remonte parallélement au bord antérieur de la
moelle jusqu'au niveau de la portion supérieure du premier ganglion sacré,
au-dessus duquel toute anomalie cesse. Tandis que les deux branches descen-
dantes sont situées exactement dans le plan médian, la branche ascendanle
s'en écarte légérement. Vers son extrémité supérieure, la lroisitme branche
du canal épendymaire se dilate un peu, en formant 'ébauche d'un sinus
terminal qui esl beaucoup moins développé que celui des deux aulres
branches,

L'étude des coupes monire qu'il ne se forme pas de subslance grise
autour du canal asecendant, ni autour de la porlion supérieure du canal
antérieur descendant, qui conslituent de simples tubes épithéliaux, logés en
pleine substance blanche. La substance grise de la moelle se groupe toul
entiére aulour du canal postérienr descendant jusqu'au point oi il commence
a s’atrophier; plus bas, elle émigre progressivement pour se ranger autour de
la portion inférieure du canal antérieur descendant.

Par contre, le canal postérieur descendant ne posséde pas de septum
épendymaire antérieur, ce qui fait que sur loute son élendue les deux cornes
antérieures juxtaposées communiquent largement 'une avec l'autre. Toute
cetle formalion épendymaire est reportée en avant et appartient an canal
antérieur descendant. Dans toute sa hauleur, le canal ascendant participe a la
formation da seplum épendymaire, dont la plus grande part est fournie par
le canal central de la moelle, normal & ce niveau.

En résumé, si 'on fait abstraction du canal ascendant, qui reste purement
épithélial, ou peu s'en faut, la moelle sacrée est formée par deux branches
distincles, qui ont chacune leur canal épendymaire et qui se raccorden
entre elles suivant un plan oblique, pour donner un organe unigue dont la
morphologie extérieure est & peu priés normale. Il s'agit done d'une anomalie
rentrant dans la classe des schistopoiéses (Rabaud) et non dans celle des
polygénises.

Les dédoublements de la moelle sont assez fréquents chez le poulet, mais
ils sont habituellement transversaux; lorsqu’ils affectent la forme sagitlale,
ils se relient & des malformations complexes el semblent différents de
I'anomalie observée par moi.

Je ne connais que lrois observations de celle anomalie chez les mammi-
féres : le cas de Fischel, concernant un embryon humain de quinze mois et
deux autres cas moins complets relevés, par le méme auteur, dans les figures
de deux mémoires qui n'ont pas trait & cette malformation (OLis, Keibel).

Suivant Fischel, cetle anomalie pourrait s'expliquer de deux facons : ou
bien la fermeture de la goultiére se fait en deux étapes, ou bien le canal
se divise, une fois formé, par suite d'un pincement latéral. Ces deux
procédés ne sonl pas entidrement dislinels et l'on peul passer de I'un &
I'autre par des intermédinires, comme le fait remarquer Fischel. J'ajouterai,
pour ma part, qu'il faut également tenir compte de la faculté quont tous les
tubes épithéliaux de pousser des diverticules comparables aux invaginations
glandulaires; ¢'est parce procédé que se forment, & I'état adulte, de nombreux
canaux-épendymaires accessoires, dans les processus morbides qui atteignent

NAGEOTTE. Ll
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la moelle. De plus, il peut se former des canaux dans I'épaisseur de la plaque
neurale, avant méme la fermeture de la gouttiére, par suite de 'écarlement,
en certains points, des cellules épithéliales et de leur groupement en forme
de tubes.

Dans mon cas, I'dge avancé du fetus permet de poser un probléme de
développement assez intéressant relatif 4 la formation du septum épendy-
waire antérieur. 1 e ;

Le eone épendymaire résulte de la différenciation de certaines cellules
épithéliales situées sur la ligne médiane. On peut se demander si cetle diffé-

e —

Fic. 96. Fic. 98.

Fio. 96. — Feelus humain de 6 cenlimélres. Reconstruction graphique de la moelle,
supposée voe en coupe longitudinale. On voit la trifurcalion du canal épendymaire.
Les hachures horizontales figurent le septum névroglique antérieur; les lignes 24 8
indiquent la situation des coupes représentées par les fizures suivantes. [-V, série
des ganglions rachidiens sacrés, ligurés en pointillé (58).

Fie. 91. — Coupe au niveaun de la ligne 2 du schéma. Canal principal et canal acces-
soire ascendant; cone épendymaire anlérieur, 4 la formation duquel collaborent les
deux canaux.

Fig. 98, — Coupe au niveau de la ligne 3. Origine des canaux accessoires.

renciation répond & une propriété primordiale des cellules en question, ou
bien si c'est l'influence secondaire exercée par les tissus du voisinage qui
détermine cette adaptation.

Dans la premiére hypothése, on comprendrail pourquoi les canaux anlé-
rieurs, ascendant et descendant, possédent seuls un seplum épendymaire,
puisqu'ils sont néecessairement formés par la région médiane de la plague
médullaire. L'absence de substance grise aulour d'eux s'expliquerait égale-
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ment par I'absence normale de neuroblastes dans ecette région de la plaque.
Au contraire, le canal postérieur, formé aux dépens des parlies latérales de
I'ébauche nerveuse primitive, grouperait les neuroblastes, mais serail
forcément dépourva de seplum.

Dans la seconde hypothése, on pourrait invoquer la présence de l'arlére
spinale antérieure pour expliquer la formation des prolongemenls névro-
gliques; on sait, en eflet, I'attraction qu'exercent les vaisseaux sur certaines
expansions des cellules névrogliques. Mais cetle explication n'engloberait
pas, comme la premiére, la répartition de la subslance grise ; ces deux hypo-
théses pourraient d'ailleurs étre combinées entre elles.

Fia. 101. Fia. 102. Fia. 103,

Fig, 99, — Coupe au niveau de la ligne & Canal principal, sans cone épendymaire
{d'oit la coalescence des deux cornes antérieures) el canal accessoire descendant,
avec son cone.

Fia. 100. — Coupe au niveau de la ligne 5. Le canal accessoire descendant commence
& g'entourer de substance grise.

Fio. 104, — Coupe au niveau de la ligne 6. Atrophie du canal principal, qui est suppléé
par le canal accessoire descendant.

Fio. 102. — Coupe au niveau de la ligne 7. Le canal accessoire descendanl a remplacé
complélement le canal principal, qui est réduit a I'état de vestige.

Fis. 103, — Coupe au niveau de la ligne 8. Le canal accessoire descendant subsisle
zeul et 1a moelle a repris l'aspect qu'elle doit avoir normalement en ce point.

Fischel insiste sur l'importance que présente, au point de vue de la patho-
génie de la syringomyélie, 'anomalie qu'il a décrite; suivant certains auteurs,
en effet, la syringomyélie se rattacherail & une malformation congénitale.

Cette conception me parait entidrement inexacte; certaines syringo-
myélies, ou mieux hydromyélies, sont en effet congénitales, mais elles se
relient au spina bifida ou & l'asyntaxie médullaire et n'ont rien de commun
avee la syringomyélie de I'adulte. D'autre part, il est certain qu'une anomalie
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semblable & celle qui vient d’étre décrite ne pourrait pas donner naissance a
une syringomyélie véritable; en effet, 1° son siége n'est pas celui de la syrin-
gomyélie : cetle anomalie est située dans la région sacrée, tandis que la
syringomyélie part habituellement de la région cervicale inférieure ou dorsale
supérieure; 2° les canaux accessoires sont situés tantdt en avant, tanlét en
arriére, tandis que la syringomyélie sicge toujours dans les cordons et dans
les cornes postérieurs, lorsqu'elle n’est pas centrale; les cordons antérieurs ne
sont jamais atteints primitivement.

Les seuls vestiges d'une pareille anomalie, & I'état adulle, seraient Lrés
vraisemblablement une malformation de la subslance grise (peut-éire avee
apparition d'un pied bot), et la présence d'un canal épendymaire surnumé-
raire.
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CHAPITRE 1V

TECHNIQUES ET INSTRUMENTS

A. — Techniques pour colorer les fibres 4 myéline (55, 66).

Beaucoup d'acquisitions nouvelles, en histologie, reposent sur I'élaboration
de techniques appropriées aux objets que I'on éludie. J'ai indiqué, chemin
faisant, les principaux procédés nouveaux que j'ai employés dans mes
recherches.

Je ne mentionnerai dans ce chapitre que cerlaines techniques dappli-
cation générale, qui permettent de colorer les fibres & myéline, dans les pitees
normales et patholaglques du systéme nerveux central, plus rapidement et
plus facilement que les méthodes usuelles.

PREMIERE TECUNIQUE. — Les piéces, fixées dans le formol, sont congelées et
débitées en coupes minces, faciles & manipuler. Si I'on cherche & colorer ces
coupes par I'hémalun, on constale que la couleur prend trés mal et trés irré-
guliérement, ce qui tient & ce que les tissus sonl imprégnés d'une substance
grasse qui s'est échappée des tubes nerveux sous la pression du rasoir. 1l faut
dégraisser énergiquement ces coupes par I'alcool, et mieux par un mélange
d'alecool (2 parties) et d'acide acétigque (1 partie) qui ne produit pas de rélraction.
On peut ensuvite colorer ces coupes par I'hémalun de Meyer soit en vingl-
quatre heures & froid, soit en quelques instants & chaud; la différenciation se
fait dans le liquide décolorant de Weigert; un lavage rapide et un passage
dans de I'eau ammoniacale suffit ensuite pour assurer la conservalion des
préparations, qui sont montées dans le baume.

On peut ainsi obtenir, trés peu de temps aprés 'autopsie, des coupes
excellentes des centres nerveux, alors qu'auparavant il fallait de longs mor-

.dancages au bichromate pour arriver au méme résultat.

Les fibres les plus fines de la substance blanche et celles de la subslance
grise sont colordes avec la plus grande netteté; cette technique est absolu-
ment sire et I'on ne risque pas, ce qui arrivait bien souvent avec des pitces
insuffisamment chromées, de prendre pour des lésions de simples défauts
de coloration. De plus, les cellules nerveuses sont colorées en gris jaune, les
noyaux en brun et la névroglie en gris bleu. Une seule préparation ainsi
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traitée, sans qu'il soit nécessaire de pratiquer de double coloration, suffit &
la plupart des besoins de I'anatomie topographique et de I'anatomie patho-
logique. Enfin la piéce ayant passé simplement par le formol, qui ne géne
pas pour beaucoup d'autres lechniques, on peut traiter des coupes de la
méme pidce par les méthodes de Nissl, de Bielschowski, etc., ce qui était
impossible avec les piéces chromées.

Les grandes coupes de cerveau donnent des préparations trés lranspa-
rentes el trés démonstratives pour la substance blanche. Par conire, les
fibres tangentielles de I'écorce se colorent mal ou restent complétement
invisibles.

DEvxIEME TECANIQUE, — Ce défaut est corrigé par I'emploi de 'hématoxyline
au fer. J'ai montré que les coupes faites par congélation d'une piéce simple-
ment formolée peuvent donner d'excellenles préparations par la coloration i
I'hématoxyline au fer, employée lentement & froid ou rapidement & chaud.
On obtient ainsi des coupes de moelle et de bulbe qui donnent 'aspect de la
méthode de Weigerl-Pal. Les grandes coupes de cerveau sont trop épaisses
pour que les fibres de la substance blanche puissent élre suivies, parce que, :
la coloration étant trés vigoureuse, la préparation est trop opaque. Mais les
fibres de l'écorce cérébrale se colorent parfaitement. Pour cetle derniére
région, surtout quand les coupes sont suffisamment minces, la coloration A
I'hématoxyline aun fer donne des résultats beaucoup plus sirs que les méthodes
usuelles.

Ce qui, dans la gaine de myéline dégraissée, se colore ainsi par I'héma-
toxyline, est évidemment le chondriome déformé et réduit & I'état d'un fin
réseau ou, pour les fibres fines, d'un cylindre continu, par l'action du
formol.

M'" Loyez a montré que I'hématoxyline au fer colore encore trés bien
les coupes de pitces incluses au collodion ; la possibililé de ne pas se limiter
aux coupes faites par congélation élargit beaucoup les applicalions de cetle
méthode. De mon ¢Oté, j'ai obtenu de trés bonnes colorations, aprés inclu-
sion, & l'aide de la premiére technique, qui est préférable pour certaines
régions.

Il n'est done plus nécessaire de chromer les pitces du systéme nerveux
pour colorer les fibres & myéline. Cest 1A une trés grande simplification.

. — Microtomes, appareil 4 congélation pour les grandes coupes
(12, 66).

En 1899, j'ai fait construire, pour pratiquer sous 'eau les grandes coupes
de cerveau, un microtome qui constituait un progrés notable et quia bientét
été adopté par plusieurs neurologistes. Il n'existait alors que le microtome
de Gudden, sorte de grand microtome de Ranvier on le rasoir était tenu a
la main et guidé par une platine en verre. J'ai conservé la forme générale
de T'appareil, mais j'ai fixé le rasoir & un chariot glissant sur deux rails
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situés de part et d'autre dela cuve a eau; un dispositif spécial permet
d’orienter le rasoir, qui plonge dans 'ean.

Plus récemment, j"ai ulilisé pour un nouveau microtome, destiné i couper
toutes les piéces petites et grandes, le méme principe, qui consiste & faire
supporter le rasoir par un chariol passant comme un pont mobile au-
dessus de la piéce & couper. Ce microlome remplace avee grand avantage
les modéles usuels, dans lesquels le rasoir est maintenu par une seule de
ses exlrémilés el supporlé par une pidee en forme de coin, qui glisse entre
deux plans formant un angle digdre. La stabilité est beaucoup mieux assurée
et il n'est besoin d’aucune précaution pour oblenir des coupes régulidres ;
de plus, le rasoir ne peut subir aucune flexion, si dure que soit la piéce.

Pour pratiquer par congélation des coupes d'un hémisphére entier du
cerveau, j'ai fait construire, sur les indications de M. G. Weiss, une platine
réfrigérante qui s'adapte au microtome. Une solution de chlorure de caleium,
refroidie par son passage dans une glaciére contenant un mélange de glace et
de sel, circule dans cette platine et permet de la maintenir pendanl plusieurs
heures & —10°,

La mise au point de cette technique m'a demandé beancoup de temps, i
cause des altérations que produit la congélalion dans les tissus nerveux, et i
cause de la difficulté que présente le réglage de la température; la pidee, en
effet, devient cassante et il est impossible d’en obtenir des coupes pour peu
que la température soit rop basse.

J'ai remédié au premier inconvénient en débitant la piéce en tranches de -
L centimétre d’épaisseur, et en congélant le plus brusquement possible i
I'aide du chlorure de méthyle. Le bloc est alors fixé, avec de l'eau, sur la
platine réfrigérante, qui le maintient & la température voulue.

Enfin j'ai pu rendre beaucoup plus larges les limites de température entre
lesquelles la piéce peut donner de bonmnes coupes, en imbibant celle-ci de
sirop de dexlrine avant de la congeler.

Celte technique permet d'oblenir & trés peu de frais et au bout de lris
peu de temps un nombre queleconque de coupes d'un cerveau inléressant,
sans qu'il soit nécessaire de maintenir Ja pitce pendant plusieurs mois dans
le bichromate et de pratiquer une inclusion, longue et cotiteuse, i la celloidine.
Elle rendra de grands services aux neurologistes pour l'étude des lésions
cérébrales.

C. — Numération des lymphocytes dans le liguide céphalo-rachidien
(42, 53).

Frappé des inconvénients que présente le peu de précision des résultals
oblenus dans la recherche de la lymphocylose par le procédé de la centrifu-
gation, j'ai pratiqué des numérations exactes en laissant simplement déposer
sur le fond gravé d'une cellule spéciale les éléments contenus dans une
quantité donnée de liquide. J'ai ainsi reconnu qu'd l'état normal la quantité
des lymphocytes varie entre 1/2 et 2 1/2 par millimétre cube ; au-dessus de
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ce dernier chiffre le liquide est pathologique. Plusieurs auteurs étrangers,
il peu prés en méme temps, sont arrivés au méme résultal de leur eoté,

Cette méthode permel de reconnaitre des lymphocytoses trés faibles,
mais certaines, qui passent forcément inapergues par le procédé de la centri-
fugation. Elle permet aussi de suivre I'évolution de la lymphocytose au
cours des affections nerveuses. ;

La cellule que j'ai fait construire pour cette numération est actuellement
en usage dans beancoup de services des hopitaux de Paris.
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EXPLICATION DES FIGURES DE LA PLANCHE HORS TEXTE

Toules ces pholographies ont éLé prises au grossissement uniforme de 650 diamatres.,
avee l'obj. apochr. 2 mm., ouv. num. 1,40 el l'ocul. comp. 4 de Zeiss (83).

Fia. 1 & 14. — Fibres du scialique du lapin dissocides & I'élab frais dans de I'ean salée

a4 p. 400 (2, 6 8,9, 11, 12,13, 14} ou dans une solution isolonique de citrate de
soude.

1. Doux grosses fibres intacles, aved leurs incisures de Schmidt-Tanterman.
2, Doux grosses fibres avee lours inelsures clivées par un léger traumatisme.

3. Fibre dcrasée ou tiraillée an veisinage d'un étranglement; formation d'un rdsean irrdgulier st
amincissement du cylindraxe dans la portion altérde.

4. Etranglemont intact (méme négatif que la figura 52, 4).
G-14, Diverses formes d'altérations traumatiques des étranglements, avee elivage do la myéline

ou dcartement des segments. En O et 12, on remarquera plusicurs hernies de la gaine de myéline &
l'intérieur du tube. '

Fio. 15 et 46. — Fibres du sciatique du lapin fixées dans le formol & 1 p. 100 et
dissocites.

15. Fibre colorée par la fuchsine acide et gonflée par I'aleool. Résean de neurokérating; vaenole
circulaire an niveau de chague incisure, contenant une membrane én entonneir, aves amincissement
du eylindraxe par compression on oo point.

16, Fibre eolorde i 'neide osmigque, non gonflée. Substance esmiophile en amas qui répondent sux

mailles du réseau dala figure précédenta; dépit de la mime substance aun nivean des incisures, gui
ne sont pas vacuolistes,

Fro. 17 el 48, — Fibres du scialique du lapin fixées dans l'acide osmigqne & 17400,

17. Fibre dissocids, montée an baume. Aspeet somblable 4 eslui de la Agure précédents.
18. Coupe longitudinale aprés inclusion & la paraffine; décoloration dans l'van oxygénde ot recolo-
ration & la fuchsine acide. Hésean de Lanlerman & mailles d'autant plus larges que l'on s'dloigne

davantage de la périphérie du nerf (située & droite). Comparer avec la figure précédente et avec la
figure 15,

Fio. 19. — Fibre des racines de la queue de cheval du cobaye, colorées par la méthode
vilale d'Ehrlich, au blen de méthyléne, traitée par le molybdate d'ammoniaque et
montée an baume. Chondriomiles de la gaine de myéline. Conservalion des
dimensions respeclives du eylindraxe et de la gaine de myéline.

a) Mise au point sur la surface.

b) Mise au point sur le plan axial.

Cette figure, qui m'a codté beauconp de peine, ne rend pas la clartd de la préparation 4 cause des
grandes diffienltés que présente la photographie de structures aussi compliquées et aussi pelites; on
voit seulement bien que la gaine de myéline a conservéd son diamétre normal (comparer avee la
fignre 37, p. 68, qui représente une préparation semblable dessinde & la chambre claire).

Fie. 20. — Scialique du lapin. Bichromate acétique 1 jour, bichromate simple 3 mois.
Inclusion & la paraffine.

Coloration & 'hématoxyline ferrique. Clivage des fouillets de la myéline. La structure proto-
plasmigue radide est peu visible.

Fio. 21. — a) Sciatique du cobaye; bichromate 15 jours; parafline; coloration d’Allmann.
— b-d) Racines de la queue de cheval du cobaye; méthode d’Ehrlich au bleu de
méthyléne, molybdate d'ammoniaque, dissocialion, monlage au baume. Bracelels
dpineusx.

Fie. 22, — Scialique du cobaye. Bichromale acétique (1,23 p. 100 d'acide acétique)
1 jour; paraffine; coloration d'Altmann. Chondriomiles de la gaine de myéline,

Fia. 25, — Sciatique du lapin. Bichromate acélique (2,50 p. 100 d'acide acélique) 4 jour;

paraffine ; hématoxyline au fer. Clivage des feuillels de la myéline; travées radides
du protoplasma (comparer avec la figure 33, d).
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