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Cet exposé vise surtout & la concision.

Des mémoires de plusieurs centaines de pages traitant une question
sous lous ses aspects y sont analysés en quelques lignes. Tous les détails sont

donc nécessairement négligés.

Je n'ai pas analysé non plus séparément les notes qui se rapportent i

une méme série de recherches,

L'ensemble de ces publicalions comporte une illustration de plus de

1.500 figures, plus 43 planches en noir ou en couleurs,

Je n'ai retenu que les images les plus caractéristiques ou celles qui
illustrent les faits qui ne sonl pas familiers & loul le monde (d’ot quelqués

figures d'ordre zoologique).

L’illustration de cet exposé est d’ailleurs assez indgale, du fait que la

plupart des clichés des figures publiées avanl guerre onl é1é détruils,
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TITRES ET FONCTIONS

TITRES

Licencié &s-sciences naturelles (bolanique, géologie, zoologie) : 1904,
Docteur en médecine : juin 1911,
Docteur #s-scienges : 1921,

P

Agrégé des Facullés de Médecine (classé premier au Concours de 1913).

RECOMPENSES

Lauréal de la Faculté de Médecine de Paris. Prix Jeunesse 1911,
Lauréat du Collége de France. Prix Saintour 1912,

Mentlion trés honorable de 1'Académie de Médecine. Prix Sainlour 1913,
Lauréat de 1'"Académie de Médecine. Prix Capuron 1923,

Launréat de 1"Académie de Médecine. Prix Berraute 10924,

Lauréal de 1'Institut. Prix da Gama-Machado,

Lauréat de 'Institut. Prix Godard 1926,

FONCTIONS

Préparateur 4 la Faculté de médecine de Paris, 1908 a4 1913.

Chef de laboratoire adjoint, puis Chef de laboratoire & la Clinique gynéco-
logigue, 1910 4 1927,

Agrégd i la Faculté de médecine de Paris, 1913,

Agrégé o titre délinitif, 1921,

Chargé de I'enseignement de I'histologie i la Faculté de Lyon, ].‘T]T;IEHS.

Conférences d’histologie, 1913,

Conférences d'embryologie, 1919-1920-1922-1924-1925-1926.

Directeur du Laboratoire de morphogénise et de biologie cellulaire & 1'Ecole
pratique des Hautes études (1927).
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SOCIETES SAVANTES

Membre de 1'Associalion des Anatomistes.,
— de la Société anatomigue.
— de la Société de Biologie.
— de I'Association frangaise pour I'étude du cancer.
— de la Société zoologique de France.

— de la Société francaise pour l'avancement des Sciences.

Membre élu du Comité consultatif de 'enseignement supérienr.

PENDANT LA GUERRE

.’Liﬂerrﬁajm' i I'ambulance 1 de la 71" Division, 1914 (Lorraine), puis au
5° bataillon du 358" Régiment d’Infanterie (1915) (Badonviller, Douau-
mont, Tavannes, Vauquois).

Médecin-major chef du 370" Régiment d’Infanterie (1916-1917) (Vanquois).

Chargé de l'enseignement de 1'histologie & la Faculté de Médecine de Lyon,

1917-1918.

Chargé d’un Service de Médecine & 'hdpital de 'Ecole de Santé militaire,
1917-1918.

Chargé de mission du Service anti-paludéen par le ministtre de la Guerre,
1918. X

Ancienneté de service dans I'enseignement : dix-neul ans.
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MISSIONS

ET

CONFERENCES A LETRANGER

Avril 1924, — Conférence faite & I'Université de Milan & la demande de 1'Ins-
titut sérothérapique de cette ville sur « les caracléres sexuels et leur

délerminisme,

Aot 1926. — « Introduction & une diseussion sur la question des cultures
de tissus » demandée par la British Associalion for advancement of

seience, Oxronn,

Octobre 1926. — Conférence faite & Benvix i la demande des organisateurs
du premier Congreés inlernalional fiir Sexualforschung, sur les lois de
In croissance des caractéres sexuels (el mission du ministére de ['Ins-

truction publique).

Octobre 1927, — Conférence sur « le mécanisme de 'action des hormones
sur la croissance », demandée par les organisateurs des « Jornadas

medicas » de MapRin,

Mission au Jury d'examen de I'Ecole de médecine francaise, BeyrouTn, 1926.
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TRAVAILLEURS DU LABORATOIRE ()

TRAVAILLEURS FRANCAIS

[i. BurLianp, Préparatenr i la Faculté.

A. Giroun, Préparateur i la Faculté,

P. GrLey, Préparateur au College de France.

Doctenr P, CoLLE.

Doctoresse GuiNier.

D* F. Coca, de Madrid (Mission du Gouvernement espagnol, 1913-1914).

TRAVAILLEURS ETRANGERS

D N. Kniren, Professeur i 1'Ecole de Médecine des Femmes & Moscou, 1914
el 1925,

M. H, Canvteron, Assistanl i 'Université d'Oxford, 1919,

D' Kano Moukave, Professeur i I'Ecole de Médecine de Taihokou (Japon).
1920-1921.

D' Szymanowicz, Privat-docent & la Faculté de Médecine de Cracovie
(Pologne), 1920-1921,

D" 1. Vasinvu, Prosecleur i la Faculié de Médecine de Cluj (Roumanie), 1921-
1922-1926-1927. :

¥ E. pe Barrtua, Premier assistant & 1'Institut anatomique de Buda-Pesth.

s, :

D" Seapory, de London (Canada), 1922,

I Lamein, Assistant & 1'Université de Louvain, 1925,

D" Jurra, Professeur & 1'Université Laval & Montréal, 1927,

D" Nakamura, de 'Université de San-Francisco, 1926-1927.

Mile MexpeLEEr, D' en médecine, Assistante & I'Université de Bruxelles, 1921,

J. Morita, Professeur de zoologie & I'Ecole supérieure d’Osaka (Japon),
1926-1027.

D* Th. KeLLer, Assistant & I'Université de Cracovie, 1927,

D* J. Bencan, Chef de service gynécologique i Lubljana (Yougoslavie), 1927 .

D* Nespor (Mission du Gouvernement techéco-slovaque), 1927,

(1) Cette liste ne comprend que les éléves qui onl publié au moins un travail pendant leur
passage au laboratoire el qui ont Lravaillé sous ma direclion personnelle,
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ENSEIGNEMENT ET OUVRAGES DIDACTIQUES

Depuis dix-neuf années, j'ai consacré constamment tous mes efforts
4 faire aimer aux éludiants la science dans laquelle j'étais chargé de les
insiruire.

Toul spécialisé que 'on est, il ne faul pas se dissimuoler que la majeure
partie des étudiants en médecine n'entend pas se consacrer & 'étude de
I"histologie, et moins encore de 'embryologic. 11 faut done viser d'abord &
exposer clairement el nellement les fails prineipanx indisculables, prali-
gquement utiles & connailre pour la compréhension de la physiologie ou de
I'analomie pathologique. Il faut s'efforcer, chague fois qu'on le peut, de
montrer comment les fails histologiques sont applicables & ces sciences et
se relienl a elles,

En méme temps, ['histologie et 'embryologie apportent & |'éludiant
des notions de valeur édueative générale, nolions biologigques qu'on n'aura
guere 'occasion de lui exposer ailleurs : généralité des processus cellulaires,
lois de I'hérédité, de 'onlogénese, de la mécanique du développement, Il
doit étre fait & ces notions une large place, d'autant plus que ee sont elles
qui donnent Uintérét & 'enseignement.

Mais je suis d’avis de supprimer aussi bien 'exposé de détails sans
intérét général que celui des discussions plus ou moins scholastiques ou celui

des théories douteuses.

L’expérience des examens, qui sont le meilleur eritérium du professeur
au point de vue pédagogique, monire que tout cela ne sert qu'a jeter la

confusion dans 'esprit de I'éludiant.

Ces notions sont d’ailleurs 'objet d'un enseignement supra-univer-
sitaire qui se donne au laboratoire el ne peut étre assimilé que par une élite.

Il doit faire 'objet de cours spéciaux.

L."enseignement de I'histologie est obligatoirement basé sur des images
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visuelles, d’oni la nécessité d’illustrations abondantes et aussi proches que
w " - 3 J e ] =
possible de la réalité, dans les ouvrages didactiques. Le professeur d’histo-
logie ne peul éviter d'étre dessinateur.
De la aussi la nécessité de travaux pratiques doublant 'enseignement.

Les étudiants doivent y acquérir,-nnn seulement la connaissance des
images réelles sur lesquelles sont basés les faits qu'on leur expose, mais
aussi les techniques élémentaires qui peuvent leur élre praliquement uliles :
technique des frottis, des dissociations, des coupes, technique hémato-

logique, qui sont trop souvent letire morte pour eux.

L]

® Ll

Chargé de 1'enseignement de I'embryologie qui n’est pas la partie la
moins ingrate du programme, j'ai visé a le simplifier autant qu’il m’a été

permis.

Je me suis efforcé pour le rendre plus coneret, d’organiser des travaux
pratiques d’embryologie (facullatifs, puisqu’ils ne sont pas dans le pro-
gramme) et le nombre des étudiants qui les ont suivis m’a montré qu'ils

répondaient & un besoin réel de leur esprit.

*

L ®

Le succeds des pelils ouvrages didacliques que j'ai éerils monire que
exposé simple el clair des fails prineipaux esl ce que réclame surtoul 1'élu-
diant. C'est du méme esprit que je me suis inspiré dans le préciz d'histo-
logie, beaucoup plus développé, sous presse actuellement.

-

Depuis douze années, j'ai fait, & 1I'Hdpital Broca, des conférences
d’anatomie pathologique appliquées & la gynéeologie qui ont en I'avantage
de m'habituer & appliquer les notions histologiques et histo-pathologiiques
i la pratique médico-chirurgicale. De nombreux médecins francais et étran-

gers ont suivi ces conférences.
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RECHERCHES

Quel que soit 'intérét que j'ai porté i I'enseignement, j'ai toujours
pensé que l'une des fonctions essentielles du professeur de I'enseignement
supérieur élait la recherche scientifique, et j'y ai constamment consacré foul

le temps que m'onl laissé libre mes fonclions universitaires.

La recherche scienlilique comporle un enseignement lout différent de
I'enseignement courant, el qui se donne au laboratoire, dans les conver-
sations, les discussions scientifiques, et au cours des expériences. Il ne
s'adresse qu'a 1'élite des éléves qui veul se spécialiser.

L
L *

J'ai eu la bonne fortune de pouvoir diviger un laboraloive qui fut ins-
tallé pour la recherche histologique grice au P Pozzi. (Cest surtout i la
bienveillanee et & 'aide constante du P* Jean-Louis Faure que je dois d’y
avoir pu réaliser les condilions maltérielles qui m’ont permis d'en faire un

centre d'éludes el d'y recevoir des ¢leves.

Ce laboratoire a bientdt attiré un certain nombre de travailleurs fran-
gais el élrangers. Son aclivité n’a été arrétée que pendant la guerre, et j'ai
cu la satisfaction de la voir consacrer récemment par le raltachement du
laboratoire i 1'Ecole des Hautes Etudes, admis & 'unanimité par le Conseil

de cetle Ecole,

- k]

TR

Avee mes Collaborateurs j'ai toujours travaillé en union constante,
que j'aie ou non signé avec eux les publications auxquelles notre effort
a donné lieu, Ce qui importe en effet, & mon sens, c¢'est le résultat_obtenu
bien plus que la personne qui 'oblient el qui signe le mémoire.

J'ai tenu particulitrement & ce que tous les médecins ou savants
¢trangers qui avaient demandé & collaborer avec moi partent au moins avec

®
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un travail achevé, et avee le senliment que leur séjour en France avait élé
utile et productif, J'estime que c'est li aussi un devoir professionnel, et un
moyen de rendre i 1'Etat en propagande les sacrifices qu’il consent pour la

recherche scientifique.

- -
Les recherches que j'ai entreprises se groupent aulour de quelques
sujets principaux, et d’ailleurs connexes : Elles ont é1é dirigées d’abord vers
la eytologie générale et la physiologie cellulaire : recherches sur les cellules

intestinale, la spermatogénése, ele.

La notion de généralité du chondriome affirmée I'une des premieres
fois, la deseription du chondriome de I'épithélium absorbant de Iintestin,
la notion de sa participation & la formation des enclaves, sont des résultats

devenus aujourd hui classiques,

Des recherches de cel ordre ont é1é poursuivies d'autre part dans mon

laboratoire par A, Ginoun,

L'étude des cellules sexuelles m'a permis de préciser la signification
de beaucoup de processus cylologiques de 1'hislogénése des spermalozoides,
de montrer ceux qui sont généraux et ceux qui sont spéciaux. La découverte
du bitonnet axial et de sa signification géndrale m’appartient en propre,
Jai pu apporter quelques failz nouveaux i 'étude de la réduction ehroma-
tique, & la signification des chromosomes et dégager par une étude compa-
rative les phénoménes essentiels de la spermalogénise. Les figures que j'ai
données dans ces ouvrages sont reproduites dans divers trailés classiques
ipar ex. Brachet).

J. Monrra a poursuivi dans mon laboratoire des recherches de cet ordre.

L]
. .

Dis mes premiers travaux sur la spermatogénése, j'ai évolué vers les
questions de biologie cellulaire et me suis rendu compte du secours que
U'histologie pouvait apporter i la physiologie générale. 1L'histologie peul

et doit, en effet, sur cerlaines questions, étre une excellente méthode physio-
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logique. En ce qui concerne I'élude de la croissance, elle est la meilleure
méthode. C'est pourquoi je me suis attaché i celle étude. La croissanee tar-
dive déterminée par des facleurs connus : hormones (hyroidienne ou

sexuelle, m’a paru la plus abordable.
Je n’ai pas cessé de poursuivre cet ordre de recherches,

Les problémes de ce genre ne penvent pas lous élre traités ches
I'Homme el les Mammiféres. Ce sont des problémes généraux et 'expérience
montre que le meilleur moyen de les résoundre est de chercher, dans I'échelle
des étres, I'objel favorable, sur lequel la question générale peul ¢ire simple-
ment el clairement tranchée. De 13 la nécessité d’expérimenter sur des ani-

maux lrés divers,

Le premier, j'ai montré la possibilité chez un Vertébré (Triton alpestre)
d'une interversion compléte des caractires sexuels en méme temps que du
sexe de la glande génilale, fait conflirmé depuis par Zawapowskr el par

Pézanw chez les Oiscaux, par Ponse chez le Crapaud.

J'ai montré la dépendance des caracléres sexuels des Tritons de la
glande génitale pour une partie seulement, alors que d'autres en sont indé-
pendants, d’autres enfin de déterminisme précoce, probablement thyroidien

fce qu'a pu démontrer récemment dans mon laboratoive T, Nagamuna),

J'ai insisté sur le fait que les caracléres déterminés par la glande géni-.
lale ne sont pas toujours différenciels des sexes, mais souvent communs aux
deux sexes (cedéme du Triton, jabol des Pigeons, tissu muco-élastique de la
crite du Coq). L'élude histologique précise prouve qu’i edté d'actions diffé-
rentielles, ces glandes ont une action hormonique commune. J'ai ainsi large-

ment coniribué & établir la notion du polyhormonisme sexuel.

J'ai combattu I'idée, presque classique alors, que les cellules intersti-
tielles du testicule représentaient la seule source de 1'hormone sexuelle, et
montré qu'on devait chercher celle-ci dans un métabolisme et non dans
une forme cellulaive. Trois ans aprés la discussion qui eut licu sur ce
sujel, je puis constaler que presque lous les spécialistes de la question en
France et & I'étranger, sont maintenant de mon avis (Pézarp chez les Oi-

seaux, Vax Oror chez les Poissons, Humpnney chez les Batlraciens, ete.).
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Une étude générale des caractéres sexuels dans la série animale m’a
permis de dégager la loi de dysharmonie des varianis sexuels qui se pré-
sente comme un des phénoménes les plus généraux de la biologie et permet
de relier par une chaine logique des faits en apparence disparales, comme
les variations des caractéres sexuels selon la taille chez les Insectes, selon
I'ige chez les Reptiles et les Mammiferes, selon la nutrition chez les Batra-
ciens. La dysharmonie des caractéres sexuels montre aussi I'influence incon-
testable de la nutrilion sur la croissance de ces caractéres, comme aussi 'in-
fluence d'un facteur accélérateur spécial et non quantitatif mais sensiblement
conslant dans la croissance de ces organes. J'ai pu ainsi expliquer d'une ma-
niére trés simple des phénoménes morphologiques en apparence complexes
et divers,

L] .
Mon laboratoire faisant partie d"un service de gynécologie, j’ai eu natu-

tellement 'occasion d'éludier les caractéres sexuels féminins.

Szymanowicz a prouvé dans mon laboraloire par I'élude de la crois-
sance des glandes ulérines que le follicule parait déterminer les phénoménes
de croissance du tractus génital, le corps jaune ceux de congestion el de
séerétion, établissant ainsi le premier les notions qui sont devenues aujour-

d’hui les faits fondamentaux de la question.

Avec Seaborn, je montre, en méme temps qu'Avies et Dosy 'action
du liquide folliculeux sur les phénoménes de rul ; avee E. Gley I'action
congeslivanle spécifique des extraits de corps jaune ; avee Th. Keller, nous
reprenons I'élude de P'action de 'hormone ovarienne et élablissons que le
cycle cestral ou menstruel est dia & I'action alternante de I'hormone follicu-
laire et de celle du corps jaune, landis que le cycle gravidique (que nous
avons pu reproduire avec des extrails d’ovaires non gravides) est di & 1'ac-
tion concomitante et prolongée des deux hormones.

L]
& =
Me servant de méme de I'exemple favorable des Batraciens, j'étudiai

le mécanisme d'action de la thyroide sur la croissance, Introduisant une
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méthode biométrique nouvelle, jrarrivai & montrer qu’il y a des zones spé-
ciales sensibles & 'action de la thyroide, zones correspondant aux organes
qui se développent & la mélamorphose. Toutes les zones sensibles réagissent
cgalement; leur réparlition varie selon les groupes zoologiques, el c'esl
d’elles que dépend la forme du phénoméne dont la thyroide n’est qu’un exci-
tant banal. Ce fait fondamental est applicable & Paction de toutes les

hormones.

Avec P. Gley, je montre combien action de la thyroide sur la erois-
sance differe de celle des acides aminés el comment il faul distinguer la
vroissance morphogéne de la croissance globale.

; L

L] w

Dés les premitres publications sur la question des cultures de tissus,
je m'efforgai d'en acquérir la technique et de la perfectionner constamment.
C'était, évidemment, un moyen remarquable pour I'élude des phénoménes

de croissance qui m'intéressaient.

Dés le début, je remarque gqu'on ne cultive pas des tubes rénaux,
comme le disait Canner, mais un épithélium plus oun moins dé-différencié.
Je vois le premier que non seulement on peut en culture obtenir la conti-
nuation de la mulliplication cellulaire dans les tissus embryonnaires seuls
¢ludiés jusque ld, mais qu’on fait reparaitre une multiplication rapide dans
les tissus adultes qui ne croissaient plus dans 'organisme. On comprend
combien celte notion est importante pour la compréhension de la régulation
de la croissance. L'importance de la contribution que j'ai apportée i celte
Clude est reconnue par tous ceux qui 'y sonl spéeialisés.

Récemment, je reprends comme particulitrement caractéristique
I"étude des glandes génitales, et montre que les cellules épithéliales cultivées
ne gardent qu’un souvenir assez lointain de leur origine et que leur aspect
en culture varie selon les conditions locales. En les réensemencant en série
on obtient seulement un épithélium banal dans le cas de 'ovaire, un épithé-
lium & tendance syncytiale dans le cas du testicule,

La méthode des cultures me permet enfin de réaliser la parthénogéndése
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expérimeniale chez les Mammiféres comme on I'avait fail chez les animaux

inférieurs,

L] L]

8'il est nécessaire de poursuivre les problémes de biologie cellulaire i
Iravers toute 1'échelle zoologique, le biologiste-médecin ne doil jamais oublier
qu’il doit chercher non seulement la satisfaction de comprendre, mais aussi
I'application qu'on peut faire & la médecine de chacun des progrés qu'il a
pu réaliser. Aussi, je n'ai pas craint d’entrer dans les questions patho-

oriques elles-mdeémes.
1 1]

Il en est une qui se ratlache aux faits de morphogénése que j'¢tudie
el qui en dépend pour ainsi dirve, ¢’est la question du cancer.

Les notions tirdes de 'étude des cullures de tissus lui sont direclement
applicables et j'ai é1é le premier & les appliquer. J'ai montré comment elles
celairent la vieille notion de isolement physiologique : les lissus néopla-
siques croissent bien précisément comme eroissent les tissus qui échappent d

Finfluence régulatrice de 'organisme,

D’aulre part, j'ai appliqué & I'élude des cancers humains et du eancer
du goudron les méthodes biométriques dont la valeur m’était démonirée par
les résultals biologiques oblenus avec elles. Jai pu avee Vasiau caraclériser
cinétiqguement les stades précancéreux et apporter ainsi quelques faits expli-
catifs de la pathogénie du cancer du goudron. Enfin, j'ai fait étudier dans

mon laboratoiré les cancers des végétanx.

Ces divers ordres de recherches ne sont, en aucune maniére, dispa-
rates ; lous se ralfachent & une méme idée : utiliser les méthodes histolo-
giques pour étudier les lois de la croissance cellulaive et tissulaive, la maniere
dont elle aboutit i constituer une forme définie el appliquer i 'élude des
croissances anormales les lois générales tirées de cette é¢lude.

Pour mener & bien une telle étude, il faut évidemment connaitre et em-
ployer les méthodes physiologiques et zoologiques concurremment avee la

technique histologique et parfois méme créer des techniques nouvelles.
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CYTOLOGIE

EPITHELIUM INTESTINAL ET CELLULES GLANDULAIRES

Démonstration de mitochondries dans diverses cellules

(Epithélium intestinal des Balraciens, corps de Woll, glandes gasiriques,
pancréas des Balraciens). Comples rendus de 1'Associalion

des Anatomistes. Nancy, 1909,
Démonstration de granules imprégnés par le mélange d'acide osmique
et iodure de potassium

(Congrés des Analomistes, Paris, 1912),

Sur la structure de la cellule absorbante de l'intestin
(Note préliminaire).
(Comples rendus de la Société de Biologie, 4 décembre 1909).
Grains et substances réduisant le mélange KI—0s O}

(C. R, de la Soc. de Biol., juillet 1913).

Granules et substances réduisant I'iodure d'osmium

Journal de 1'Anatomie el de la Physiologie, 1913 (20 pages, 15 fig.).

A propos des mitochondriea des cellules glandulaires
et des cellules rénales
(C. K. Soc. Biol., 30 janvier 1904),
Recherches sur l'absorption intestinale et le réle des mitochondries

dans l'absorption et la secrétion

(116 pages, 39 figures en noir et 3 planches en couleurs).
Archives d’anatomie microscopique, 1911, et thése de doctorat en médecine.

(Ouvrage couronné par la Facullé de Médecine el le Collége de France).
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Les leucocytes de l'intestin chez les Batraciens, leur rble dans l'excrétion

Communication au Congrés des Anatomistes de Paris, 1911.
(Le mémoire n’ayant pas été remis a lemps n'a pas paru
dans les Comptes rendus).

Dans ces divers mémoires, je démonire la présence de mitochondries
dans les cellules les plus diverses, et je prouve la généralité de leur existence
i une époque on elle élait encore discutée. Elle est universellement admise
sujourd’hui.

Je donne les premitres descriptions des mitochondries de la cellule
intestinale,

Fig. 1. — Chondriome

d'une cellule panerdéa-
lique.

Fig. 2. — Chondriome de la cellule intes-
tinale avee condensation apicale el bi-
sale (Salamandre).

J'examine la signification de la disposilion du chondviome, et montre
que, dans les cellules secrétrices, il forme une masse an pdle sanguin de la

cellule alors que les grains de secrétion s’accumulent au pdle excréteur, Dans
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I'intestin, au contraire, le chondriome forme deux masses aux pdles apical
¢l basal de la cellule comme si cetle cellule travaillait dans les deux sens :
comme cellule absorbante et excrétrice. Celte disposition earacléristique se
retrouve dans toule la série animale. Ces fails sont aujourd hui établis et

classiques.

Dans les glandes & secrétion interne ol le pdle excréteur se confond

ivec le pole sanguin, la disposition des grains €t du chondriome est confuse.

I.’étude des variations du chondriome aux divers stades de I'absorption
indique qu'il joue un rdle important dans ce phénoméne. Les grains ou
plastes sur lesquels se déposent les graisses colorables par 1'acide osmique

apparaissent a l'extrémité des chondriocontes dans le tiers supérieur des
cellules,

Dans cette zdne se voient également des filaments disposés en cercles,

Fig. 4. — Chondriome des cellules inlestinales du rat, (Dans les deux figures de gauche, on

voit pussi les filaments pointus do nebenkern).

correspondant au nebenkern de Platner, groupés autour du cenlrosome (c'est
ce qu’on appelle aujourd'hui le réseau interne de Golgi). Le rouge neutre
colore des vacuoles qui se localisent principalement dans le liers supérieur
des cellules, et qui sont indépendantes du chondriome. Elles augmenitent de
volume et de nombre pendant I'absorption.
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Ce qu’on a appelé ergastoplasme (Bouiy et Gannien), au moins dans les

cbjets divers que j’ai étudiés, n'est qu'un aspect du chondriome mal fixé.

Fig. 3. — Chon-
driome de la ecllule
intestinale ¢t forma-
tion des grains dans -
le  tiers supérieur
de la cellule,

Fig. 5. — Ensemble d'un
repli de la mugqueuse in-
testinale de Bombinalor
avee coloration des milo-
chondries,

J'ai imaginé une méthode d’imprégnalion par 'acide osmique et

I'iodure de sodium qui imprégne régulitrement dans les cellules une série
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de vacuoles dont la disposilion esl exirémement caractérislique. Ces vacuoles
se retrouvent dans les espices cellulaires les plus diversez chez les animaux
el chez les végélaux. La paroi des grandes vacuoles bien connues ou hydro-
leuciles s imprégne aussi par cetle méthode.

Ces vacuoles correspondent assez exactement i celles qu’on peul colorer
i frais avee le rouge neudre on le bleu de méthyléne. Cel appareil correspond

i ce qu'on a déerit depuis dans diverses cellules sous le nom de vacunome.
{(Panar el PAaNLEvVE).

Fig. 6, — Boules colorées an rouge neulre dans Pépithélinm
intestinal,

La méme méthode imprigne les lerminaisons nerveuses comme les
méthodes vitales auxquelles elle se superpose.

Les leucocyles jouent un rdle dans I'absorplion, mais aussi dans
Vexerétion intestinale. On peul suivre par les méthodes micochimiques le

fer et le cuivre el constater que ce sont eux qui exerélent ces métaux lourds,
Le calcium suit vraisemblablement la méme voie.

Exposé des titres et travaux scientifiques. 1906-1927 - page 19 sur 153


http://www.biusante.parisdescartes.fr/histmed/medica/page?110133x159x04&p=19

S

CELLULES SEXUELLES ET SPERMATOGENESE

Mitochondries et corps chromatoides dans les spermatogonies des Anoures
(C.. R, Sociélé de Biologice, 6 février 1904),
Origine des filaments pointus qu'on rencontre dans le protoplasme des cellules
oviformes du testicule des Batraciens
(C. R. Société de Biologie, février 1913).
La réduction chromatique chez les Batraciens anoures
(Note préliminaire) (C. R. Société de Biologie, 20 février 1909).
Sur la dégénérescence des spermatogonies chez la grenouille verte
{Complcs Bendus Association des Anatomistes, Marseille, 1908,
b pages, 4 ligures).
Note sur les cellules interstitielles du testicule chez les Batraciens ancures
(C. R. Société de Biologie, 23 mai 1908).
Les cellules interstitielles de Torgane de Bidder du crapaud
(En collaboration avee P, Aimé).
(C. K. Association des Analomistes, Nancy, 1900, 7 figures),

Sur la spermatogénése des Batraciens anoures
(C. R. Association des Anatomistes, Naney, 1900),

De l'existence d'un tissu endocrine temporaire dans le testicule des Urodéles
(Corps jaune testiculaire)
(C. K. Société de Biologie, 22 février 1913).
Sur la torsion des spermatozoides de divers Vertébrés
(C. Ik, Société de Biologie, avril 1913).
La forme re;ptilienne. des spermatozoides du Pangolin et sa signification
(C.. R. Acad. des Scienees, 2 mai 1921). (En collaboration avee R. Antiony).

Laspermatogénése chezles Batracienset leséléments acoessoires dutesticule
(Archives de Zoologie expérimentale, T. 52, Fase. 1), 300 pages).
13 planches, 369 fig. en couleurs, 104 fig. dans le lexte, 7 graphiques.
La spermatogénése chez Discoglossuspictus (Oth.)
(Archives de Zoologie expérimentale, 1922, 52 pages, 1 pl., 40 fig.).

Ouvrage couronné par I'Académie des Sciences,

Les recherches sur la spermalogénise sont, parmi les études histolo-
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giques, celles qui ont la plus haute signification physiologique ; mais il est
important, pour résoudre les problémes qui se posent, de s’'adresser & 1'objet
de choix qui peut étre pris m'importe oli puisque ces phénoménes sont

des plus généraux.

Les Balraciens présentent le matériel favorable, et ¢'est surtout & eux
que je me suis adressé, au moins comme objet de recherches prineipal ; mais
j'ai ensuite montré la généralité des faits observés en élendant mes obser-

valions aux autres Vertébreés, et notamment aux Mammiféres,

J'ai étudié la spermatogénése aux divers points de vue de la cylologie,
de la mécanique du développement et de I'histophysiologie.
-

I. — Origine des ecellules sexuelles. — Les gonocyles des Batraciens
présentent cetle pu[-"ﬂc.ulu:'ill': qu'ils ont une forme trés caracléristique, gui
permel de les reconnaitre de bonne heure. Leur origine est trés précoce,
comme Dustin s'esi atlaché i le démontrer, et ils naisse!‘.l, du mésoderme.
I'existence de lignées accessoires définies de gonoeyles, dont divers anleurs
ent parlé, ne me parait pas démontrée. 8'il v a formation de gonocytes
nouveanx en cours du développement, c’est sans périodicité lixe. Ce pro-

cessus est d’ailleurs incertain,

Les éléments accessoires du testicule paraissent d’origine mésenchyma-
leuse. Le cloisonnement en tubes ou en ampoules n'est jamais net chez les
Urodeles. Chez les Anoures, il n’apparait qu'assez tard. L'architecture tubu-

wire du testicule est done un phénoméne secondaire el relativement tardif.

Il. — Différenciation des sexes. — A tous les stades de 1'évolution de
Fembryon, les gonoeyles peuvent se transformer en celiules oviformes. Ces
¢léments sont en tout identiques aux ovocytes. Cela géne pour 'appréciation
de la premiére flexion du sexe. Praliquement, on reconnait le sexe femelle
lorsqu’un trés grand nombre de gonocytes subissent ensemble chez une lar-
ve, les phénoménes nucléaives caractéristiques de la période d'accroissement
Mais le sexe est assez longtemps mal détérminé et flottant (fait confirmé

depuis par les recherches de Wirscnn) et le sexe des gonocyles parait dépendre
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de conditions secondaires. Depuis, j'ai monlré qu'on observe 1'évolution
iréquente de spermalogonies en ovoeyles au cours d’expériences de régé-

nération.

Fig. 7. — Ovoeyle développd dans un nodole
e régéndealion d'un leslicnle de Grenonille,

Chez le jeune midle, le lesticule ne renferme d’abord que des gono-
cyles ; puis commencent des efforts de spermalogénidse de plus en plus
complets i mesure que les ampoules séminiféres s'organisenl. On ne peul

déterminer un moment précis de Ia flexion sexuelle.

III. — Evolulion saisonniére du lesticule, — La morphologie du testi-
cule variant suivant les saisons, il importail tout d'abord de faire une étude
extrémement serrée de ces variations. Pour les comprendre, il faul connaitre

les dispositions anatlomiques essenlielles,

Au point de vue de I'analomie microscopique, il v a deux types de
lesticules.

1° Chez les Urodiles : pas de tubes séminiféres proprement dits, les
gonocytes se multiplient dans des eysles sphériques et s’y transforment en
spermatocyles et spermalozoides, de sorte que d'un bout & 'autre de or-

gane, on peut trouver toule la série des slades évolutifs,

2° Chez les Anoures et les Verlébrés supérieurs, les tubes on ampoules
séminiféres sont généralement bien constituds, onl une paroi propre el sonl

séparés par un tissu interstitiel d'importance irés variable,

Le Bombinator est, dans une cerlaine mesure, intermédiaire entre les
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deux types. Les tubes séminiféres n'ont pas chez lui une parfaite stabilite
anatomique el, au moment de la spermalogénése, toule "architecture de la
glande est remaniée. L'Alytes présente le méme phénomene, mais moins

marque,
Au point de vue de I’évolution il y a aussi deux types :

Dans le premier, il y a sensiblement synchronisme de 'évolution des
cellules sexuelles ou toul an moins plusicurs poussées évolulives tris rappro-
chées. Dans 'intervalle, la glande est au repos complet, renfermant seule-
ment des cellules méres el des spermatozoides formdés précédemment, ainsi
que Pavait va M. Duval. Cest en somme le type évolutif de la plupart des
Vertébrés infévieurs el des Invertébrés, Il est géndéral chez les Urodéles, on

le trouve aussi chez quelques Anoures.

Dans le deuxitéme, les poussées successives s'élalent sur un plus grand
espace de temps el le vrepos absolu n'esl jamais atleint ; il ¥ a une présperma-
logénése plus ou moins abortive dans lintervalle des poussées de vraie
spermatogénése, C'est un type qui tend vers la spermatogénése constante

lelle qu'on la trouve chez les Mammiferes, sans cependant Ualleindre.

L'époque de la spermalogénése ou de son maximum, varie peu d’une

espece & P'autre, tandis que I'époque de "accouplement varie beaucoup.

Le tissu interstiticl du lesticule des Anoures (ou la graisse lemporaire
du testicule des Urodéles qui lui est homologue) varie considérablement sui-
vant les espiees. Il est surtout abondant et permanent chez les espéces i
préspermatogénése permanente. Chez les espéces & évolution nettement tem-
poraire (Rana fuscal, ce lissu ne se développe qu’aprés Uexpulsion des sper-
matozoides el dure peu.

Dans tous les cas, le lissu interstitiel subit une régression importante
au moment de la poussée mazima de spermatogénése. 1l y a résorption des
réserves qui y sonl accwmulées quand la spermatogéndse fonclionne

aclivement. Les lipoides phosphorées diminuent de quantité et sonl rempla-

cés par des graisses nentres.
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IV. — Cyrorocie (1).

Les cellules méres indifférentes. — Chez les Batraciens, ces éléments
de trés belle taille, tris caractéristiques, sont un objet de choix pour I'étude

cytologique. Je m’en suis servi pour essayer de résoudre gquelques questions.

La forme du noyau varie d'une espice i I'aulre au point qu’elle permet
le diagnostic de 'espiéce. Généralement multilobé (Bufo, Triton), ce noyau
peut atteindre la forme sphérique (Rana esculenta) ou bien ¢éire formé de

lobes si nombreux que les images sont i peine déchiffrables. (Hyla, Bufo).

Dans une esptce donnée, il y a des variations de la forme du noyau
suivant les conditions et les saisons. Chaque fois que les échanges sont actifs
(abaissement probable de la tension superficielle), I'aspect multilobé s’exa-
gire ; mais ces varialions se font autour d'un type moyen qui caractérise
I'espéce, soil parce que la tension superficielle du noyau par rapport au
cyloplasme a une valeur moyenne caractéristique de chaque espéce, soit pour
des causes plus complexes, comme en témoignent les varialions spéeiliques
d’aspect et de répartition des nucléoles,

Celte forme nucléaire caractéristique permet de suivre chez les Balra-
ciens, avec cerlilude, 'évolution des cellules sexuelles primordiales, ce qu’on

ne peut faire dans les antres groupes. C'est un objet de choix i cet égard.

Le centrosome est particuligrement inléressant & étudier dans son
aspect et sa situation & cause des grandes variglions du noyau. Selon le
schéma établi par M. Hemesnan, il tend toujours & occuper le cenire du
cyloplasme, abstraction faite du noyau. Il occupe effeclivement ce centre si
la forme du noyau le lui permet. 8i le noyau est sphérique, le centrosome
le repousse un peu latéralement dans une situation qui mesure la foree res-
pective qui les pousse l'un el Vaulre vers le centre du evloplasme. Les
cellules anormales plurinueléées on & ecenlrosomes géants illuslrenl ee

schéma, d’'une lagcon particulitrement netle el en donnent tontes les varianles.

Fréquemment, le centrosome se déplace el quillant sa situation d’équi-

(1} Les clichés des figures qui illustraient ce teavail déji ancien onl &6 perdus, d o
limpaossibilité de les reproduire ici. Pour celle raizon, je Iai

nalysé un pen plos longue-
menl que les aulres,
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libre normal devient plus on moins périphérique, i mesure que le noyau
tend A reprendre une siluation de plus en plus exactement centrale. Ces
déplacements du centrosome paraissent représenter le stade initial d'une

évolution oviforme des gonoevtes, évolution que nous étudierons plus loin.

J'éludie avee soin les aspeets anormaux du cenlrosome, difficiles

d’ailleurs 3 interpréter dans le détail.

Mitochondries. — Le cytoplasme renferme des mitochondries granu-
leuses décrites par Benda. Le centrosome exerce sur elles, méme en dehors
de toule division, lanidt une action attractive (alors elles se groupent en un
corps mitochondrial compact), tantdt une action répulsive, d’oit des formes
en halos concenlriques, en ecroissants, ele. Lorsque le cenirosome exerce
une telle action répulsive, il est entouré d’irradiations visibles. Je pense que
le fait de la variation du sens de Maction du cenlrosome est extrémement
important et peul servir & interpréter tous les phénoménes de la milose.

A edlé des mitochondries granulenses, il persiste toujours (comme l'a
vu G, Liévi), des chondriocontes dont le vdle parait ére de régénérer les
grains qui ont certainement une évolution définie et limitée, comme cela esl
cerlain dans la cellule intestinale et comme il résulte de 1'évolution ulié-
ricure. 11 exisle aussi des corps colorablez comme les nucléoles qui paraissent
provenir de nucléoles expulsés aux périodes d’abaissement de tension
nucléaire.

Evolution oviforme. — Chez tous les Batraciens, méme adultes, mais
surtout chez cerlaines espices, les spermalogonies peuvent subir une évolu-
tion oviforme el aboulir & la production d'ovocyles en lont semblables &
ceux de la femelle. Celte évolution se produit surtout aux moments oi la
spermatogénise est nulle ou moins active, Le plus souvent, elle aboutit & la
production de cellules ayvant tous les caracléres des ovoeyles et qui ne dégé-
nérent que lentement. |

Ce fait extrémement imporlant prouve que les cellules méres sond
sexuellement indifférentes et que le déterminisme cylo-sexuel est extrin-
stque el non interne. Celte idée est encore appuyée par |'observation que
dans les expériences de régénération testiculaire, on provoque souvent en
abondance la formation d'ovoeytes caractéristiques (fig. 7).
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Les cellules oviformes paraissent homologues des grandes cellules

germinalive des Verlébrés supérieurs.

L’évolution oviforme est marquée par une série de fails cylologiques
intéressants : excentricité du centrosome, formation de chromosomes plu-
meux, régression des mitochondries granuleuses, formation de filaments
pointus agglomérés (probablement pro parle, ce que Bouin et Garnier ont
déerit comme ergastoplasme). Souvent, au début de leur évolution, elles

dégénérent & la suile de mitoses multipolaires,

Les cas dils d’hermaphrodisme accidenlel ne représentent pour la plu-
part qu'une évolution oviforme lemporairement excessive. L'organe de
Bidder du Crapaud est un cas d’évolution oviforme permanente localisée i
une parlie de I'ébauche génilale dédoublée. Son extirpalion n’entraine aucun

accident, (Les expériences de Ponse ont depuis vérifié celle maniére de voir.)

Etude de la milose sur les sexuelles primordiales, — Ces élémenls trés
favorables ont déja servi & de nombreuses études sur la karyokindse, c'est
le type sur lequel Flemming et Meves ont basé la deseription elassique de
la division indirecte. Je reprends celte ¢tude d la lumidre des quelques faits
nouveaux connus el des criliques fondées adressées dans ce travail et les
précédents aux structures nucléaires classiquement déerites. J ulilise aussi
les recoupements qui résultent de I'examen d'espices différentes on les dispo-

silions evtologiques sont également dilférentes.

Il faut bien admettre que les chromosomes sont néoformés i chaque
mitose. Se forment-ils comme explique Deria Varie par une sorte de
cristallisation el leurs propriélés se raménent-elles & celles de eristaux
finents? 11 est certain que Pexplication purement physique de Denea Varie
est plus approchée de la vérité que les explications morphologiques cou
rantes, Cependant, elle n'est pas strictement conforme anx fails eylologiquies
Il est certain que toul ce gui est dans le noyau se concentre pour former
les chromosomes ; il est certain que leur raceourcissement esl un phénoméne
purement physique, mais le début de leur formation parait plus complexe
it cause de I'existence de nucléoles qui se divisenl de fagon compliquée et

interviennent dans le premier arrangement de la chromatine.
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Le fuseau achromalique est d’origine centrosomienne ; ¢’est une sorle
de coagulalion du eyvtoplasme qui part des centrosomes, s'élend enire eux.,
Le fuseau s’accroil ensuile dans toule son élendue. Un grand nombre de
faits montrent qluI: les filaments du fusean et de V'aster ont une consistance

plus solide que celle du cytoplasme ambiant.

On voit que jutilise chaque fois que je le puis les explications
physiques.

La mélaphase. — Les images si curieuses de la mélaphase s’expliquent
jusque dans le détail si I'on admet que, dés la disparition de la membrane
nucléaire (c'est-d-dire dés que le noyau et le evtoplasme cessent de former
une phase distinete), les chromosomes sonl soumis individuellement anx
actions qui s'exercaient sur le noyau pris dans son ensemable et qui sont :
1* répulsion vers le centre du eyloplasme ; 2° répulsion par les cenlrosomes.
L’aspect de couronne est dit i la résistance du fuseau central qui empéche
les chromosomes de grande taille de passer entre les fibres du fuseau ; chez
les espéces & petits chromosomes, il y a une plaque el non une couronne
cauatoriale, parce que les chromosomes sont plus petits que les intervalles

entre les fibres fusoriales,

Fig. 8. — Mitoses rapides zans eloisonnement dans lz
lesticule d*Alyles.

Le moment de la fissuration longitudinale des chromosomes est

variable et d’ailleurs indépendant des autres phénoménes.

L'anaphase et la lélophase. — 11 faut admetire qu’a 'anaphase 'aclion
des centrosomes change brusquement de sens, ce qui est conforme { ce

qu'on voit en éludiant la cellule au repos. Ils perdent alors trés vite leurs
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irradiations aslériennes (qu'ils n’ont jamais dans la cellule au repos lorsqu’ils
attirent les mitochondries). Cela suffit & expliquer les images cytologiques
jusque dans leurs plus menus détails. Le fuseau continue i s’accroitre jus-
qu'a la télophase comme 'ont vu Flemming et la plupart des auteurs, mais

sa consistance diminue.

La rotation télophasique des cenlres est constante et reste d'ailleurs

inexpliquée mécaniquement.

Mitoses anormales. — Cerlaines espéces (Rana esculenta, Bombinator).
fournissent un malériel de choix pour I'étude des mitoses anormales, qui
y sont trés nombreuses. Les mitoses multipolaires fréquentes montrent nette-
ment qu’'on ne peut, comme ['ont fait certaines explications électro-colloi-
dales, affecter les centres de charges électriques de signes coniraires. Les
divers cenlres d’une miloge multipolaire sont de méme signe, mais ils o
neltement une puissance trés différente. Celte différence se manifeste & la
métaphase par un pouvoir répulsif différent, & anaphase par une attraction
plus on moins intense, Ces mitoses sont justiciables des explicalions donndées
nius haul pour les miloses normales. Le nombre des chromosomes v est fort
variable. On saisit particuliérement ici I'indépendance entre les phénoménes

qui se passent dans les chromosmes el ceux dont le luseau est le sidge.

Dans certaines divisions rapides de spermatocytes le cloisonnement est
en retard sur les phénoménes nucléaires. On trouve alors des images comme
celles signalées par Hennecuy dans le parablaste de la truite qui montrent
Paction d'un pdle de milose sur les chromosomes de la mitose voisine. Celle

action se montre bien répulsive & la métaphase, et attractive i 'anaphase.

V. — ETubE DE LA SPERMATOGENESE.

Spermatogonies de 2° ordre. — Je distingue avec Jannsens les cellules-
méres primilives el les spermalogonies groupées en amas dont les noyaux
sont toujours moins lobés. Ces derniers éléments ne sont pas des cellules
indifférentes au point de vue sexuel comme les premiers, leur évolution
mile est désormais irrévocable. Leur cytologie n’a d’ailleurs rien de parli-

culier.
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Spermalocyles ef réduction chromalique. — Jexamine sur I'ensemble
des espéces que je posseéde cette question lant étudiée et si peu claire sur
Inquelle chaque auleur posséde presque une théorie propre, toules ces théo-
rvies ayani d’ailleurs un point commun : ¢’est qu’elles sont basées sur des
images cylologiques insuffisamment critiquées.

Fig 9. —1a V, Stade de Ia formalion des dyades chromosomiques chez la Salamandre ; VI et
YII, Premidre mitose de maturation chez la Salamandre ; VI, Dyades courtes chez ln Grenouille,
Il se forme bien dans les spermatocytes une sorte de spiréme fin qui
s'oriente vers le centrosome d'un coté pendant que de aulre cdté persiste
une sorle de nuclécle. Ce spiréme s'épaissit ensuile, non pas brusquement
(par accolement longitudinal), ainsi que le veulent la plupart des théories,
mais progressivement par un phénomeéne qui est vraisemblablement pure-
ment physique comme le raccourcissement dans les aulres miloses. Seule-
ment ici cetle prophase est extraordinairement lente. Le nombre des chro-

mosomes est bien moijtié¢ du nombre normal. Ils se clivent longitudinalement

Exposé des titres et travaux scientifiques. 1906-1927 - page 29 sur 153



http://www.biusante.parisdescartes.fr/histmed/medica/page?110133x159x04&p=29

= e

et le raccourcissement continue. Ce raccourcissemeni varie soivant Jes
espices @ il dure pea chez les Tritlons, le Bombinalor, el la mélaphase arrive
alors qu’ils sont encore longs. 11 dure longlemps chez Rana esculenta, Alyles,

et les chromosomes arrivent & la forme d’équilibre : la sphore. Lorsqu’on a

Fig., 10. — Formation des chromozomes des spermatoeyies de premier ordree da Discoglesse
el destinée du gros centrosome mueaide (idiozome) pendant b premitree milose doe
nituralion.
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¢tudié les espéces & chromosomes sphérulaires, on a eru & une division
transversale. La comparaison d'espéces diverses ne laisse aucun doute, une
telle division n’existe pas. Je me rallie donc sur ce point & 1'opinion de
Meves.

Fig. 11. — Premidre milose de maturation chez le Discoglosse (fragmentation du eenlrosone
mucoide).,

Le raccourcissement peul varier dans une méme espéce, selon les
conditions : spermatogénése aclive ou spermatogénise ralentie. Il peut varier
méme dans un méme noyau pour les divers chromosomes, les uns se trou-

vant en relard sur les autres, ce qui explique naturellement les différences

Fig, 12, — Deuxitme mitose de matueation chez le Discoglosse  division des centrioles aux
sommels du fusean,

de forme auxquelles on a attribué tant d'importance. La deuxiéme mitose
de maturation différe de la premidre surtout par ['extréme rapidité de la
prophase, mais on y peut observer aussi une division longitudinale ana-
phasique des chrosomomes.
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La quantité de chromatine n'a pas I'importance qu’'on lui attribue car,
dans la méme espéce, la taille des spermalocytes peul varier du simple au
double. IT n'est nullement cerlain que les mitoses multipolaires fréquentes
chez certaines espices soient constamment dégénératives et elles donnent
des produits de taille trés inégale. De plus, les noyaux des spermalides subis-
sent chez certaines espéces un accroissement qui les rend plus gros que les
noyaux ordinaires (Discoglosse).

Fig. 18, — Variabilité de formes des chromosomes chex le Triton alpestre. Dans la dernidre
figure, on voit un chromosome du type de cenx qu'on déeril parfoiz comme chromosome
accessoire, mais on ne le retrouve pas dans les aulres images.

Théories de la réduction chromatique. — I'examine les diverses théo-
ries de la réduction et j'en fais la critique basée sur les faits.

Il faut repousser d'abord loules les explications qui comporlent la
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nécessité d'une division transversale contraire aux fails ; celles qui s’accom-
modent d'une division longitudinale comportent d'autres difficultés : on ne
peut admettre qu’il y ait une conjugaison longitudinale des chromosomes.
On constate senlement que, dis les spermaloeyles, le non:bre des chromo-
somes apparail d'emblée réduit de moilié et on a Uimpression que cette
réduction sucedde & un profond remanienent physico-chimique de la ehro-
matine. 1l est nécessaire de ne pas perdre de vue qu'il y a deux mitoses
et que la plupart des théories n’en ulilisent qu’une seule pour leur explica-
tion, alors que les fails monlrenl que les deux mitoses sont tris analogues,
différant surtoul par leur vitesse : la premitre élant extrémement lente et la
seconde étant trés rapide. 1 faudrail chercher Uexplication physique des fails
cytologiques, et non essayer d'accommoder ees fails aux théories de
I’hérédité. Je me rallie en somme & une explication voisine de celles de

Meves et de Recaun.,

L'individualilé des chromosomes. — Ceile théorie ne vésiste pas i la
critique et & Uexamen impartial des faits. Elle comporte la nécessité d'une
struclure du novau au repos, qu’on ne peul démontrer, et contre la réalité
de laquelle j'ai donné de nombreux arguments ici et dans divers autres tra-
vaux. La méthode de micro-dissection de Cnmampenrs m'a, depuis, donné
raison. Un travail récent de J. Mowrrra, fait dans mon laboratoire, sur les
Orthoptéres — objet d'éude classique des auteurs américains qui défendent
Iindividualité des chromosomes — monire jusqu'a 'évidence que ce nombre
varie irrégulitrement. Celle idée qui paraissail révolulionnaive il y a quinze

ans, comple aujourd hui de nombreux défenseurs parmi les eylologistes,

. - E - RN - o L -
Le chromosome aecessoire délerminant le sexe. Je m'éléve conlre I'idée

qu'un chromosore accessoire délermine le sexe, au moins chez les Vertébreés.

Celle théorie s'est développée par un abus évident de la morphologie
el une insuffisance cerlaine de critique des images cytologiques. Les images
données, saufl de rares exceplions, se rapportent & des nucléoles ou & des
chromosomes qui sont en retard ou en avance dans leur formalion ou ]éﬁ‘l‘
reccourcissement. On n'a prouvé qu'un chromosome passe seulement dans

deux des quatre sperntatides que sur un petit nombre d’objels trés spécianx
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(Insectes, Orthoptéres). Les chromosomes cerlainement spéciaux (Sculigera)
se divisent aux deux mitoses. Enfin, on retrouve chez les animaux herma-
phrodites des images idenliques & celles décrites comme chromosomes spé-

ciaux déterminant le sexe.

Le fait de 1'évolution oviforme des cellules méres du testicule montre
d’ailleurs que le déterminisme cyto-sexuel n’est pas endocellulaive. Le travail
de J. Morita élablissant qu’il y a des variations irréguliéres des chromosomes
chez les Orthopiéres eux-mémes atteint gravement la théorie du chromosome

déterminant le sexe.

VI. — FormaTion pes sPERMIES (Spermiogénése).

L'étude de la formation des spermatozoides est 'un des phénoménes
cytologiques les plus captivants & étudier, & cause de la sériation sire des
stades, de la forme cellulaire précise et le plus souvent rigoureusement spéci.
fique & laquelle on aboutit. On obtient par cette étude une série de rensei-

enemenls de valeur toul & fail générale,

Une longue partie de mon travail est consacrée a celle élude. Je montre
que dans la spermatide, le centrosome se dédouble en deux portions com-
prenant chacune un double corpuscule central (existence d'une conden-
sation autour de ce corpuscule est contingente). L'un des diplosomes devient
superficiel et forme le flagelle par le processus éludié par Meves et Hennsw ;
I'autre forme 'acrosome par un processus qui n'est pas extrémemeni diffé-
rent dans son essence : cet acrosome est en effet une sorte de cil immobile

plus ou moins complexe et qu'on pourrait comparer aux cils sensoriels.

Entre les deux groupes corpusculaires appliqués sur le noyau se déve-
loppe un bitonnet qui traverse le noyau, puis se tord en hélice, entrainant
le noyau dans sa torsion. Les déformations du noyau sont passives : les
centrosomes et ce bdtonnet en sont les agents actifs. Ce bitonnel existe chez
toutes les espéces, méme celles dont le noyau n'a pas & la fin une forme spi-

roide. 1l n'a dans ces cas qu'une existence transitoire.

Ces faits sont établis non seulement par la sériation des stades selon
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les méthodes habituelles, mais par 'étude des formes anormales qui réa-
lisent des « possibles » intéressants & connaitre et susceplibles d'éclairer
I'évolution normale, et surtout par la comparaizon des diverses espéces ol
les spermatozoides ont des formes trés variées qui réalisent ainsi autant de

conditions nouvelles, qui permettent de distinguer le phénomine général

des variations spécifiques. Ces faits ont d'aillenrs ¢té vérifiés depuis par

Fig. 15. — Début de Pévolution des spermalides chez e Discoglosse. Elivement en fuseau de
la masse du eentrosome entre les denx groupes de corpuscnles centraux el formalion
du flagelle.

divers auteurs dans d’aulres groupes zoologiques (par ex. Schitz) et ils
paraissent trés généraux.

Quelques expériences biologiques sur les conditions et la durée du
mouvemnent des spermalozoides normaux ou brisés montrent que ces sperma:
lozoides ont un mouvement de durée trés limitée. Toul I'essentiel de 'appa-
reil de mouvement est contenu dans la queue : la gaine mitochondriale de
la queue semble représenter le matériel consommé par le travail fourni. Le

mouvement semble durer d’autant plus que la gaine milochondriale est
plus importante.
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v
Fig. 14, — Transformalion des spermatides en spermatogoides chee le Discoglosse. Les lig. 3,
6, 7, 8, montrent la véapparition des chromosomes ; les figures 5, 7, 8, le filiment axial
dont on voit la torsion fig. 9; 10 et 11, montrant le détail du groupe centriolaive distal,

ELEMENTS ACCESSOIRES DU TESTICULE.

Les cellules de Sertoli sont favorables pour étudier divers phénoménes
cytobiologiques ; phagocytose des spermatozoides, aprés l'expulsion de la

P
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plupart d’entre eux, développement temporaire de I'appareil mitochondrial.
Je ne puis entrer ici dans le détail de cette étude.

Les cellules adipeuses temporaires des Urodéles, qui constituent ‘nne
masse limitée, m’ont servi & étudier le gonflement d’une cellule qui avait
auparavant 1'aspect conjonctif et se mel subitement & élaborer des enclaves.

L'homologie de ces éléments avee le tissu interstitiel des Anoures n’est pas

Fig. 18, — Formalion des spermalozoides du Discoglosse. (B, ¢, D, réapparilion
ides chromosomes en A, groupement des mitochondries autour de 'acrosome
comme autour de ln baze du flagelle.)
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douteuse. Seulement ces cellules sont ici localisées en une sorte de corps

jaune testiculaire que je compare an corps jaune ovarvien.

Le lissu inlersiitiel. — J'éiudie soigneusement son évolution annuelle

Fo
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Fig. 19. — Slades d’allongement el de lorsion des spermalozoides

du Discoglosse (lorsion du filament axile).
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chez plusieurs espéces, et j établis des graphiques destinés & montrer s'il y a
coincidence ou discordance entre quelque phénoméne de 1'évolution du tissu
interstitiel et 1'époque -de 1'accouplement, d'une part, la spermatogéndse

d'autre part.

Les relations entre I'évolulion du lissu interstitiel et la période d'accou-
plement sont variables d'une espice  'autre. Jamais rien de remarquable
ne se passe dans ce lissu a l'époque de 'accouplement. Chez cerlaines especes,
il esl presque absent & ce moment (1),

La relation enfre le tissu inlerstifiel el la spermalogénése esl an
contraire conslante chez toutes les espices, quel que soit le type d'évolu-
tion : le tissu inlerstitiel régresse nellement lors de la poussée principale de
spermalogénése. On doil admettre que les matérianx que ce lissu renfermail

gont utilisés pour la formation des cellules sexuelles,

Chez Rana eseulenta, particulitrement éludide, les graisses intersti-
lielles riches en phosphore lécithique diminuent de quantiié lors de la pous-
ste de spermalogénése, et il ne reste enfin que des graisses neatres, On saisit
ici que cette réserve de phosphore est ulilisée pendant la spermatogénése i

I'élaboration des nucléines,

Le réle du tissu interstitiel sur les caractéres sexuels secondaires et la
période de rut n’est démontré par rien et ne peut étre d'ailleurs démontré
par une étude purement morphologique. Je reprendrai celle question en

un autre chapitre, & propos d’autres recherches.

Les voies excrélrices du sperme. L'épithélinm est le sidgge de phéno-
ménes de ciliation temporaire dont je me suis servi pour une contribution

i I"élude de la formation des eils,

Les cellules panciciliées ont tantdt des corpusceules basaux distinels
la base des cils, tantdl une masse confuse analogue au centrosome. Elles

peuvent se lvansformer en cellules secrétoires.

A1) (Ces propositions disculées par Anon (qui en a élabli des graphigues différenls des micns,
H + = o 8 " [

i e appelant d'un antee nom ce que jappelle préspermalogéndse — ce qui fail gu’en rme-

mant ses graphigques & la méme terminolorie, ils sont en réalité semblables aux miens —)

sont confirmés par les auleurs qui ont éladié les Urodidles (Humphrey) ol par 'élude
expérimentale
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LE= FAITS APPORTES PAR L'ETUDE DU DISCOGLOSSE.

J’ai repris, en 1923, celle étude de la spermalogéndse sur un Batra-
cien de la zone médilerranédenne : le Discoglosse, connu depuis Banrowrrz,

parce que c'esl I'anirral qui présente les plus grands spermalozoides.

Cette étude m’a permis de confirmer la plupart des faits que j'avais

exposés antérieurement et d’en découvrir quelques aulres.

On peut sur cet objet, étudier commodément le corps appelé idiozome
(Meves), qui n’est gu'un aspect particulier du centrosome. On peul constaler

qu'il se fragmente pendant la mitose pour se rétabliv ensuile,

Lors de la formation des spermatides il s'étire enlre les deux cen-
trioles rendant évidente la formation de 'acrosome aux dépens d’un centriole
que j'avais déerite ailleurs, et montrant bien que les phénoménes de sper-

malogéndse équivalent & une mitose modifide.

Pendant 'allongement de la téte, la formation du filament axile cpi-
roide aux dépens des corpuscules centraux, du capuchon aux dépens du cen-

lrosome est particulitrement évidente.

L'acrosome long et fin se tord en spirale avec le filament axial par
un phénoméne qui se retrouve chez tous les Vertébrés, et, comme il se pro-
longe ici en dehors du noyau, il s'implante profondément dans le cyto-
plasme des cellules de Sertoli, entrainant dans sa torsion le noyau de
celles-ci.

La différenciation caractéristique de ces éléments n’apparail d’ailleurs
gue quand l'acrosome a pénéilré dans leur cytoplasme. Elle est déteriminée

par lui, ce que démontre toute une série de faits de cylologie comparée,

Dans le noyau spermatique, réapparaissent des chromosomes qu’on
peut compter : leur nombre est bien réduit de moitié, conformément aux
théories de I'hérédité. Cetle réaparition des chromosomes aprés un stade de

repos conlirme encore que la spermiogénése est une mitose imparfaite.

Je m’efforce ensuite, passanl en revue la spermatogéndse des Reptiles
el des Mammiféres el me servant des observalions aniérieures, de dégager

les phénoménes généraux : existence de deux groupes de centrioles dont
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Fig. 20. — Péndlralion de Uacrosome dans le evlo-
plasme des collules de Sertoli chez le Diseoglosse,
(Implantation profonde et lorsion). En 8, ce pheé-
nomine achevé, le novan sertolien se différencie.
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I'un donne 1'acrosome, ]'aufro la. quene ; exislence du filament axile et
s lovsion,

Le centrosome mucoide ou idiozome n’exisle sous cel aspect que chez
les esptees on le spermalozoide est pourva d’un gros capuchon (lype
Cobaye). Il est trés pelit quand 'acrosome est réduit (Homme, Viscache).
Ce n’esl que la préparalion dis le spermalocyle de cel organe du sperma-
tlozoide : le capuchon,

Les cellules de Sevtoli n'existent dilférenciées que dans les espices on

PVaerosome est bien développé.

Fig. 16. — Corps jaune lesticulaive do Tritoa.

La fasciculation des spermies dépend aussi de acrosome. Elle est
confuse ou inexistante quand Pacrosome est pelit on nul, brés netle guand il
esl bien développé.

La quantité¢ de chromatine renfermée dans un spermatozoide -— rela--

tivement au volume d’un noyvan ordinaire — est rds variable,

-

Au demeurant, la forme particulitre de chaque spermatozoide est

spécifique, on au moins caractéristique d'un groupe.
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On peut se servir de cette forme pour déterminer les affinités des
esptces. Ainsi, un Edenté tres spéeial : le Pangolin, qui posside des sperma-
lozoides repliliens comme les Monolrémes, ce qui ne se rorve chez aucun
Mammifére, se rapproche aussi des Repliles par ses Ceailles el quelques

caractéres osléologiques.
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Fig. 17. — Evolulion annueclle de la spermatogéndse, des earaclires

sexuels secondaires el du lissu interslilicl chez divers Yertébr
(Les croix indiguent les périodes d'accouplement.)
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OVOGENESE. — OVAIRE

Ob servations cytologiques sur les ovocytes des Poissons

(En collaboration avec Pienre GLey.)
Archives d’anatomie microscopique, 1915. 35 pages, 1 planche, 42 fig,
Appareil reticulé dans l'eeuf des Poissons

(Démonstration au Congrés des Analomistes, [920).

Les ovocyles des Poissons présentent pendant leur zccroissement une
séric d'aspects qu'il est difficile de sérier & cause des imporlantes varia-

lions individuelles.

= ] Fa T ' ' . ' F T
Fig. 21, — A, B, épithélium ovarien formant des invaginations chex un sélacien
G, 1~.|:-|!h|:1||rm ovirien cilic & sa i:!'-ru_u_lo de rejpos,

Nous avons étudié un trés grand nombre d'espices afin de pouvoir
nous rendre compte de ce qui est général ; de plus, nous avons commencé

une expérimentation qui nous a donné quelques renseignements importants.

Les ovocyles se régéndrent annuellement chez lous les Poissons aux
dépens de I'épithélium germinatif de 'ovaire qui produil en une saison
déterminée des invaginations productrices d’ovoeyles analogues aux cordons
de Pfliiger des Mammiftres,
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Les choses sont trés différentes chez les Sélaciens de ce qu’on trouve

chez les aulres Poissons,

Les Sélaciens se rapprochent par la structure de leurs cenfs des Verté-
brés supérieurs, 1l y a dans leur ovaire de vérilables corps jaunes aprés la

ponte, et cela seulement chez les espéces vivipares.

Les ovocytes des Dipneustes sont assez analogues a ceux des Poissona
osseux. Les Ganoides se séparent par une disposition trés particuliere de
la zone pellucide, bien que ressemblant par ailleurs aux Téléostéens. Tous
ces [ails ont une cerlaine importance laxinomigque el s'accordent avee les

notions de "anatomie compardée.

Fig, 22, — Formation des ovoesles au cours de Ia régénération anouelle chez Zens faber.

Pour bien apprécier la valeur des images cytologiques, il faul tenir
comple des conditions physiologiques, nolamment de celles qui peuvent
créer un anabolisme plus on moins actif des ceufs. Lorsque le métabolisme
cvulaire est arrété ou ralenti (il peut I'étre par le jedne, par arrét d’évo-
lution ovarienne chez un jeune animal, par la présence de gros ceufs qui
arrétent 1'évolution des petits), on observe des images spéciales. Le jenne
peul provoguer un catabolisme gui n'est pas loujours fatal aux ceufs el

n'enlraine pas obligaloirement leur dégénérescence,
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Le fait eylologique le plus remarquable que nous ayions enregistré est

Fig. 28. — Owaire de Torpéda
marmoraba pew aprés la ponle,
'y follicules jeunes; Cj, corps
Jaunes. (Ces corps jaunes n'exis-
tlent que chez les sélaciens vivi-
pares el non chez les ovipares,
ce gui est une démonstralion
par Panatomie comparée du
rile du ecorps jaune dans la
lixalion des ceufs,

I'existence d'un appareil filamenteax towl
particulier {ll.li se développe autour du cenlro-
some el envahil le eyloplasme. Ces [ilamenis
anaslomosdés, de calibre inégal, sont différents
des mitochondries el analogues & lear débul
aux central-kapseln, mais ce sonl des cen-
tral-kapseln qui onl pris un développement
considérable. L'objet est d'ailleurs trés favo-

rable pour leur ¢lude.

Les  canalicules de Holmgren  bien

visibles ici se montrent généralement inddé-

pendants des lilamenls.

Nous avons recherché el trouvé eel

appareil plus ou meins  nellement  visible

“dans les ceuls de Verlébeds res divers, Son

exislence est assez géndérale. Mais il ne faul

pas le confondre avee les mitochondries,

Le centrosome des aeufs o une structure
complexe el une ¢évolution singulitre, Re-
poussé peu i peu i la périphérie de la cellule
avec 'appareil filamenteux qui en dépend,
par le développement de couches endoplas-
miques nouvelles, il semble v dégéndrer,
Cependant un  nouveau  cenlrosome appa-
raitra plus tard prés du noyau avee une
morphologie toule nouvelle, Ces fails sonl
I'idée de la

conlraires Prermanenee lhl

cenlrosome,

La zone pellucide des ceufs est située
entre 'ceul el les cellules folliculeuses chez

les Téléostéens. Elle est extérieure aux cellules
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folliculeuses chez les Ganoides. Elle présente parfois de curieuses différen-

ciations polaires (Blennies, Lamproie) qui marquent de fagon irés préeise

Hg. ?-L — Stades successifs de 'évolulion de l'ﬂpparl_'il lilnmentens dérive du mn!mlkn]mln
dans N'ovoeyle du Poisson-Chal, i :

Exposé des titres et travaux scientifiqgues. 1906-1927 - page 47 sur 153


http://www.biusante.parisdescartes.fr/histmed/medica/page?110133x159x04&p=47

=

I'axe organique de 1'ceuf et par conséquent la symétrie du futur embryon

qui se trouve ainsi déterminée de manitre (rés précoce.

La zone pellucide doit d’ailleurs étre homologuée & une bordure en
brosse, dont elle a les caractéres aussi bien microchimiques que morpho-
logiques et physiologiques.

Les faits principaux tirés de la cytologie de I'ovaire des Poissons sont
¢tendus aux Mammiféres par 'étude de trés nombreuses esptces dont je
posséde des préparations. ;

FiE. 25. — Formalion dJe la cofue (xons |u'll||1'i,n;!cr_‘] d'un ouf
de Poisson.

Un travail sur I'anatomie comparée des ovaires dans ce groupe coni-
mencé depuis longlemps m’a permis d'isoler quelques fails caractéristiques
de I'évolution de 'ovaire de la Jument.

Structure de l'ovaire de la Jument et son cycle évolutif en dehors
: de la gestation.

(C. R. Soc. de Biologie, novembre 1923).

(En collaboration avec Seaporn).

I‘ndépendammenl de faits physiologiques tels que 'activité du liquide
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folliculaire sur les phénoménes du rut sur lesquels je reviendrai ailleurs.
cetle nole examine une série de fails de 1'évolution nmrpﬂnlogiquc de

I'ovaire sur cel animal favorable.

Une élude soigneusement sériée montre notamment que le follicule

Fig. 26, — Ovoeyles de Blennie (uvril), Centrozome de deuxidme géné-
ration au pole opposé & Vapparcil filamenteux, (Polarilé précoce

de I'ovoeyte.)

(ici trés gros) se gonfle surtout dans les derniers jours qui précedent le rut,
que sa rupture ne se produit pas brutalement, mais par la transformation
lutéinique d'un point de la paroi. Ce point de rupture est d’ailleurs pré-
détermind.

Pendant la p.ériudc de rut, Uovaire double de poids el le liquide
folliculenx (iei jaune citrin) est abondamment résorbé par les lymphatiques
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qui sont aisément visibles & cause de leur disposition particulitre sur cet

animal, ot ils sont superficiels.

Fig. 27. — Ovocyles de Lamproic. o, ovoeyle lrds jeune avee différencialion polaire précoce

des cellules folliculenses ; b, cogque au pdle vitellin (différenciation muguense des cellules

- folliculenses) ; ¢, pdle animal du méme wof (pas de différenciation muquense des eellules

folliculleuses) ; d, nucléoles vaenolaires, Clesl encore un exemple de polarilé précoee de
l'ovocyle. :
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CYTOLOGIE GENERALE

ETUDE DU NOYAU,

DE 8A ATRUCTURE ET DE SA FORME.

Cette étude se trouve faite ¢i et la dans les ouvrages précités et dans

Observations on the shape of the Nucleus and its determination
(En eollaboration avee H. CARLETON).
30 pages, 2 planches, 11 figures (Quaterly journal of Microscopical Science)
Yol. 65, 1921.

L'un des premiers avec TerLyesnicky, j'ai moniré que les structures
du noyau au repos étaient des artefacts. Cela ressort : 1° de I'étude des

cellules vivantes : on ne voit pas de structure.

2° De la variabilité des aspects des noyaux d'une méme cellule fixée

avee des réactifs divers.

Cette notion est aujourd'hui adopiée par la plupart des cytologistes
francais el par un grand nombre de cylologistes étrangers.

Mais les noyaux ont une forme souvent bien précise. Nous avons re-
cherché, avee CarreEron, dans toutes sortes de cellules animales, des formes
nucléaires spéciales ou singulitres, et nous avons examiné avec soin quelles

pouvaient étre les causes de ces formes dans chaque cas particulier.

I.'abaissement de la tension superficielle (si couramment invoqué)
joue certainement un réle dans quelques cas ol la forme du noyau se modi-
lic sans que la disposition de 'appareil nucléolaire change. On constate
alors le plus souvent que le milien cytoplasmique est modifié au moment
oft apparait la forme nueléaive qui correspond d’ailleurs assez exactement
aux aspects gqu’on obtient en abaissant la tension d’une goutte par modifi-
cation du milieu.

Le plus souvent cependant, les déformations nucléaires sont dues a
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la pression et & I'empreinte de parties différencies relativement solides du
cyloplasme : on peut saisir le role des tonofibrilles, des rayons de 'asler,
des membranes 7Z du muscle strié. Ces faits indiquent une liquidilé rela-
tive du noyau : fail vérifié depuis par Cuampens avee sa méthode de micro-

dissection.

La forme de la cellule influe sur celle du noyau : on s’en rend bien

compte en fixant un épithélium intestinal dans des condilions de disten-

Fig. 28. — Variation de la struclure du noyau d'une méme cellule épithéliale de
I'intesling fixée par des véaclifs divers,

sion diverses. Le noyau s’allonge en méme lemps que le corps cellulaire ;
ce fait donne des renseignements précieux sur les conditions de la stalique
cellulaire,

Reste enfin une série importante de noyaux de formes bizarres qui
paraissent fixés dans cetle forme par des replis de la membrane nucléaire
qui auraient une certaine solidité et une certaine stabilité comme on le voil

sur des dissociations & frais. Quelques exemples montrent que ces replis
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ont é1é probablement déterminés i l'origine par des conditions mécaniques,
puis qn'ils se sont fixés et solidifiés. Ce sont les réseaux périnucléaires décrits

par les éléves de Cajal.

Il est & remarquer que les nuecléoles onl une disposition qui est en
rapport avec les formes spéciales du noyau et qu'ils sont notamment en

connexion avec les replis de la membrane.

Quelques noyaux de forme trés délinie el {rés stable paraissent renfer-

mer un appareil de soutien spécial comparable i celui que j'ai étudié dans
les spermatides des Balraciens.
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BIOLOGIE CELLULAIRE

Il n'y a plus aujourd'hui de découverte imporlanle i faire en histologie
morphologique. On a pu, jusqu’i ces derniers lemps, préciser quelques
détails de cytologie, mais on est arrivé & la limite oii les artifices de prépa-
ration se distinguent mal des structures réelles. An conlraire, une voie nou-
velle est offerte aux chercheurs dans la biologie cellulaire el la physiologie
des tissus. L, presque tout est & faire, les méthodes méme sont & eréer, mais
de ce edié s'offre une moisson de faits infiniment plus intéressants pour le
physiologiste et le médecin que les détails structuraux. (Vest de ce cité que

mon activité tend de plus en plus i s'orienter.

ETUDE GENERALE DES CULTURES DE TISSUS

Sur les phénoménes cytologiques qui se'observent dans les tissus cultivés en
dehors de l'organisme. Tissus épithéliaux et tissus glandulaires -

(Note préliminairve.) (€., I, Société de Hicr-lngi-.'. juin 1912),

Survie de spermatozoides en dehors de l'organisme

(C. K. Sociélé de Biologie, janvier 1913),

La survie et les cultures de tissus en dehors de 'organiame

Les résultata qu'on peut espérer de I'emploi de cette méthode pour les
recherches biologiques et pathologiques

(Le Mouvement Médical, 1913, 28 colonnes, 15 fig.).

La dédifférenciation des tissus cultivés en dehors de l'organisme

(Bibliographie analomique, 22 pages, 17 lig., 1913),

La présence d'un tissu antagoniste maintient la différenciation d'un tissu
cultivé en dehors de l'organisme
(C. R. Société de Biologie, 10 janvier 1914),

Réapparition de la prolifération active dans des tissus d’'animaux adultes
cultivés en dehors de l'organisme

(C. K. Société de Biologie, décembre 1913).
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Nouvelles observations de réapparition de la prolifération dans des tissus
adultes cultivés en dehors de 'organisme

(C. R. Société de Biologie, 20 décembre 1913).
Quelques résultats de la méthode des cultures de tissus en dehors
de l'organisme h
(La Presse médicale, 31 janvier 1914, 18 pages, 5 fig.).
Quelques nouveaux résultats de la méthode des cultures de tissus en dehors
de l'organisme

(Revue scientifique, 20 mars 1914, 10 pages).

Cultures de tissus en milieux étrangers. — Cultures de cancers. — Différence
entre les phénomeénes observés dans les cultures et ceux observés dans
les greffes

(C. R. Académie de Médecine, 1914, présenté par M. Pozu).
Cultures de cancer « in vitro»
(En collaboration avee IY. Coca, (1. R. Soc. de Biologie, 27 juin 1914).
Sur les cultures en plasma étranger
(En collaboration avee F. Coca, C. R. Soe. de Biologie, 20 juin 1914).
Le sort des tissus cultivés en dehors de l'organisme
(Revue Géndrale des Sciences, 15 novembre 1913).
La dédifférenciation des tissus cultivés in vitro
(Congres de Physiologie, 1920,
Démonstralion de quelques faits de dédifférenciation caractéristiques),
Perte de la secrétion spécifique dans les cellules cultivées in vitro
(C.. R. Soeiélé de Biologie, 1921).
Les cultures de tissus in vitro
Conférence introductive d’une discussion sur la question,
demandée par la « British Associalion for advancement of Science »,
(Congrés d'Oxford, 1926).

Le pouvoir {ibrinolytique des divers tissus. Ses variations avec le degré de
différenciation

(Congrés de Physiologie, 1920).

Démonstration de quelques faits de dédifférenciation caractéristiques
{Congrés de Physiologie, 1920).
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Mes premidres recherches sur les cullures de tissus datent de 1912,
¢’esl-ii-dire que je suis 'un des premiers en Europe a avoir employé cetle

méthode biologique.

A ce moment, CARREL annongail qu’il obtenait in vitro la régéné-
ration des organes et assistail 4 la formation de nouveaux tubes rénaux,
de nouveaux acini glandulaires. Je montre d'abord, par une étude histolo-
gique el cylologique précise, qu'il n'en est vien ; que les cellules cullivées

perdent plus ou moins leurs caractéves spécifiques, que les tubes des cultures

Fig. 20, — Cellule mésenehymalense de Triton en cullure in vilro
lixée anx environs de la mélaphase, montrant les expansions
eyloplasmigques résullanl de Pabaissement de la lension super-
licielle.

de rein sont des boyaux épithélinux indifférents. En un mot, il y a dédilfé-

renciation des éléments qui se mulliplient.

Celte dédifférenciation est plus ou moins marqude selon le tissu d’ori-
gine. Je nole dés le début qu'il y a des tissus qui ne se dédifférencient pas.
Toutefois, dans le tissu conjonetif, par exemple on n'observe plus in vilro
la formaltion de fibres conjonclives, les cellules onl perdu la faculté d’éla-

borer leur différenciation la plus caractéristique.

Elles n’ont d'ailleurs pas perdu tout souvenir de leur origine particu-
litre, ni toute spécificité. Ainsi, on distingue ordinairement i certaines pro-

priétés les cellules épithéliales des cellules cartilagineuses on conjonelives.
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Dans les cultures de rein on distingue encore parfois les cellules d'origine

uréterale de celles qui proviennent de la zone corticale.

Ces cellules se groupent en boyaux et végélent dans le plasma sanguin
qui sert de milien de culture, mais on ne peut homologuer en rien ces
boyaux i des tubes rénaux. Ils rappellent bien plutdt les masses cellulaires

d’un épithélioma.

,1.-55?6

. Frolongement
anastom.

a0 oman

| Cell.

Callvie

T mesenchym.

Fig. 80. — Cellules conjonetives de lapin parmi lesquelles une cellule
en milose montrant les prolongements  preudopodiques diis
I"ibaigsement de la tengion superficielle. Ces éléments restent
anastomosdés, mais n'élaborent plus de fibres conjonctives. (17,

Je montre qu'il faut d’ailleurs distinguer le phénoméne de survie de
celui de culture qui est caractérisé par la multiplication cellulaire. C'est

senlement quand il y a culture qu'il peut y avoir régression des

(1) Ces figures sonl empruniéez 3 mon Précis d'Histologie (3 Vimpression). Les clichés
des lravaux originanx onl élé délruils,
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différenciations. La multiplicalion se fait généralement par mitose; il est
facile de se servir des cultures pour étudier quelques particularités de Ia

division cellulaire, surtout sur les belles cellules des Amphibiens. (Fig. 249).

J'observe que lorsqu'on met en culture des fragments complexes

?

Figure 81. — Elémenls épithélianx. Origine : foie de Triton ; 22¢ jour de culinre. Les cellules
migrent le long des bords d'une vaenole eréée par la protéolyse du plasma, Cos éléments
ne différent par rvien de ceux qu’on oblient dans des enltures Caatres glandes do midme
animal (microphaoto & Teaig).

comprenant de 'épithélivm et du tissu conjonetif, il se produil enlre ces
tissus, des phénoménes de régulation élémentaire et que notamment 1'épi-
thélium tend & cicalriser le lissu conjonctil en g'¢lalant le plus possible

sur toutes les seclions par des mouvemenls propres des cellules,

Ce phénoméne est appelé parfois phénoméne d’Oveer, bien qu’Oveer

lui-méme m'ail formellement reconnu la priorité de cetle découverte,

Ces fails montrent que la cicatrisalion esl die simplement anx pro-

priétés des lissus épithélianx et conjonclifs et a leur conflit.

Il n'y a pas de lemps de latence dans la cullure ainsi que 'avait tout
d’abord dit Carngr. Dés la mise en culture, les cellules se mulliplient irés
vite ; seulement l'envahissement du plasma ne se manifeste qu'aprés

quelques jours.

Les éléments d’envahissement peuvent élre d’origine épithéliale on
conjonctive : leur forme dépend bien plus des conditions de milier gque de
leur origine. 1l y a dédifférencialion, an moins au poin! ‘de vue morpho-
Ingique.

Mais lorsque les tissus formant des couples sont, ainsi que je 'ai dit,

antagonistes (faute d'un mot meilleur) el qu'il se passe entre enx des
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phénoménes de régulation, ils gardent au moins certaines différenciations
el leur multiplication est ralentie (fait vérifi¢ depuis par Drew et divers

Fig. 32, — Cellules oblenues par cullure de lissus divers :
a, Eléments d'ovigine musculaire lisse ; b, -Elémenls issus
d'unce eullurve de rale; ¢, cellules épithélinles d'origine rénale ;
d, Cellules d'origine thyroidienne. Les différences de disposi-
tion de ces cellules sont minimes, (Leur strocture est daillenrs -
analogue : chondriome, noyau el centrosome) ; e, Gellules
d'origine lesticulaire cullivant en profondeur, (Elles ont ici

une forme spéeinle, surlont i cause des conditions de culture
spéciales).

13

autres). La méthode des cultures apparait comme un excellent moyen
(’étude de ces processus de régulation élémentaire.

En méme temps que les auleurs américains, je monire que l'on peut
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cultiver les lissus en plasma étranger. Le plasma est un aliment banal,
¢’est particulitrement sa fibrine qui est utilisée. Les cellules n’y vivenl qu’au-
lant qu'elles ont suffisamment d'oxygéne. Les exigences en oxygéne sont
d'ailleurs bien moins grandes chez les Reptiles et Batraciens que chez les
Oiseaux et les Mammiferes,

L'un des faits les plus saisissants de la culture des éléments embryon-
nairves est que les cellules continuent indéfiniment & se multiplier plus vile

méme qu’elles ne faisaient chez 'embryon.

Jai élé ll;! premier & monlrer (vérifié depuis par Direw el Canner, ele.),
que les tissus adultes qui ne se multiplient plus dans Porganisme (rein
thyroide, névroglic rétinienne) recommencent i proliférer activement dis
gqu'on les isole en culture. 11 en faut déduirve que la facullé de croftre n'est
pas arrétée en eux dans U'organisme par un facteur intrinstgque, mais par

un phénoméne de régulation réciproque entre lissus.

Ceeci a une grande importance pour la compréhension des néoplasies :
on peut dire que les tissus des néoplasmes croissent avee la forme el la rapi-
dité avec lesquelles ils devraient croitre s'il élaient seuls, s’ils échappaient a
l'influence régulatrice de l'organisme. La notion de lisolement physio-
logique des parties n'est plus une conceplion théorique, mais devient une
constatalion de fait. Les cellules isolées in vilro ont les deux caractives
essentiels des cellules néoplasiques : multiplication rapide et perte plus ou

moins accentuée des différenciations spécifiques,

Les premitres cultures de cancer épithélial ont é1é faites par moi,

en méme temps gque par un autewr italien,

Avec F. Coca, nous montrons, dés 1914, que I'adéno-carcinome de la
mamelle de la Souris peut étre cultivé plusieurs jours in vitro, el véinoculé
avec sucees lant que les eellules sont vivantes. Les cellules cancéreuses mon-
trent, dans les cultures, le thigmotactisme caractéristique des cellules épi-
théliales et leur pouvoir protéolytique intense. Elles n'ont done pas perdu
tout souvenir de leur origine, si on les considére du point de vue de leurs
propriétés physiologiques,
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Dans une autre série de communications, j'étudie le pouvoir fibrino-
Iytique des lissus les plus divers en culture et je montre que si ce pouvoir
existe dans chacun d’enx, il est surtont intense dans les tissus épithéliaux, et
en particulier dans les épithéliums malpighiens. 11 s’atténue dans les tissus
nerveux différenciés (rétine, cenlres nerveux) et reste intense dans les épithé-
linms nerveux : réline ciliaire, plexus choroides. (Cest bien & la fonction
.épithé]iﬂle qu'est 1ié ce pouvoir protéolytique intense comme celui de cica-
Irisation et de thigmotactisme, On a ainsi une double définition physio-

logique des épithéliums,

Fig. 33, — Cullure d’épithélium ovarien de Lapine adulte vu i plal, montrmant k tendance
i se juxtaposer des cellules. Cetle lendance s’observe dans loules les cullures de lissus
dpithéliaux, mais les cellules issues de divers épithélivms, uiérin, ovarien, par exemple,
ne se dislinguent plos les uns des aulres,

Je montre, d’autre part, par I'étude de la prostate du Cobaye dont
I"action coagulante sur le liguide vésiculaire se manifeste avee des frag-
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ments trés petits (Camus et GLey) que la perte de la différenciation n’est
pas seulement morphologique, mais que certaines proprictés physiologiques
disparaissent aussi. Aprés deux ou trois jours de culture, le fermeil prosia-

lique n'existe plus.

Il est bien entendu que les tissus dont la fonction est aulomatique :
ceeur embryonnaire se contractant, épithélium s'étalant sur la surface plas-
matique, gardent leur différenciation puisque persiste l'excitalion fonc-
tionnelle. De telg exemples ne s'opposent nullement i la régle générale.

Ces notions générales sont basées sur l'étude de cultures de tissus
les plus divers : sang, ‘organes lymphoides, muscle lisse, carlilage, épithe-

liums nerveux, tissus nerveux, glandes diverses, prostate, vessie, ele.

Un cerlain nombre de lissus ont fait I'objel d'une étude plus spéciale :

Fig, 34. = Cellules conjonetives de Triton en eullure in vitro dans du plasma. On voit le
plasma I|qm’.~{|r‘. par les ferments fibrinolyliques autour des prolomgements extoplastiques
annslomosds, . ‘

ETUDE SPECIALE DE QUELQUES TISSUS ET ORGANES
PAR LA METHODE DES CULTUKES

Le sort des éléments du sang séparés de l'organisme
(En collaboration avee N. Knrren). (C. B, Soc. Biol., 4 juillet 1914),

Nous avions entrepris un travail sur la destinée des éléments du sang

isolés en milieu solide, comparant les éléments sanguins des divers groupes
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de Vertébrés. Les éryvthroeyles des Sauropsidés ne se multiplient pas in vilro,
contrairement aux érylhroeyles des Amphibiens qui onl cependant la méme
forme ; ils survivenl, se gonflenl un peu et linissent par dégénérer lente-
ment ; ce sont chez les Repliles des cellules dont la différenciation est
devenue irréversible.

Les leucocyles hyalins, cellules sans différenciation définie, se modi-
fienl pet Hs semblent se transformer en cléments Tusiformes, fait vérific
depuis par Maxivow en Amérique. Les leacoeyles granuleux résorbent len-

tement leurs granulations et deviennent vacuolaires.

Les trombocyles du sang d’oiseau survivent, s'arrondissent et se
" =]

déplacent par ameeboisme,

Des hémogrégarines ont pu vivre cing semaines in vifro.

Les cultures d’organes hématopoiéliques sont surlout des cultures de
leucoeytes. Les phénoménes de migration y sont intenses et dominent les
phénomenes de cullure,

Le travail d'ensemble n'a pu paraitre par suile de la guerre).
I I

CULTURES DE MUSCLE LISSE

Notes de biologie cellulaire. — Quelques résultats de la méthode de culture
des tissus

{(Archives de Zoologic expérimentale, T. 53, 1914).

I. — Giénénavres (4 pages, 1 fig.).

Jindique dans cette note les conditions générales de technique des
cultures en plasma, puis les condilions dans lesquelles les tissus survi-
vent : asphyxie de la zone profonde, survie des cellules sur les bords et &
la surface, la on 'oxvgéne diffuse (zone fertile), enfin, envahissement du
plasma par les cellules devenues indifférentes, (Ces notions, avee les figures,
sont reproduites dans diverses revues de la question, nolamment dans le tra-

vail de R.-L.. Erpymany),

Pour étudier les phases de la dédifférenciation des cellules, il faut
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s'adresser i la zone ferlile des cultures et en

faire une étude sériée dans le lemps.

II. — Le muscrLe Lisse (10 pages, 9 fig.).

Les cellules musculaires lisses culti-
vées en plasma se comporlent de fagons
des

myofibrilles qu’elles renferment. Si ces

assez dilférentes selon 1'abondance
myofibrilles sont peu abondantes : (mus-
cles embryonnaires, muscle vasculaire).
le cytoplasme se gonfle, une Karyokinése
apparait et les fibrilles semblent se dis-
soudre peu & peu. Bientdt on n'en trouve
plus de résidu, et les cellules d’origine
musculaire ne different plus de celles qui

sont d’origine conjonclive.

Si, au eonlraire, on a alfaire & un

2 . L .
muscle trés riche en myofibrilles : muscle

Fig. 85. — Mitose dans le muscle lisse d’unc
arlériole el gonflement de toutes les cellules de
la paroi vaseulaire aprés 48 heures de culture,

ig. 36, — Evolulion du muscle lisse en cullure :
a ct b, Réapparition de miloses dans les fibres mus-
culaires lisses ;e Prolifération des cellules d'origine
musculnire ; o, Tissu  indifférent dorigine mus-
culo-conjonctive en voie de prolifdeation active.
(Culture de muscle vésieal de Lapin adulie, trois

cing jours.)
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visical adulie, muscle du gésier des oiscaux ; on voil d’abord sisoler
autour du noyau une petite zone de cyloplasme ; le noyau d'abord trés
allongé se replie en S et s’arrondit, puis apparait une mitose. A la suile
de celle milose, les cellules e cloisonnent ; elles eontinuent & se mitoser et
constiluent des groupes oii 'origine musculaire se reconnait encore un
certain temps & des 1€sidus de myofibrilles qui disparaissent peu & peu.
lLes extrémités des fibres renfermant la grande masse des myofibrilles sont
ubandonnées par les cellules redevenues indifférentes qui migrent loin

d'elles ou les phagoeylent peu & peu selon les condilions topographiques.

ETUDES DES CULTURES DE REIN

Notes de biologie cellulaire. — Quelques résultats de la méthode de culture
de tissus

. — Lg nEs,

(Arch. de Zool. exp., 12 juillet 1914, 80 pages, 3 planches couleurs,

AT figures dans le texte). (1).

Le rein est l'organe le plus favorable pour I'élude de la dédifféren-
cialion des cellules in vitro, & cause de la diversilé de structure des segments

du tube urinaive. I méritait & cel égard une élude détaillée.

Lexpérience montre gqu'il faul distinguner enirve les cullures de rein

foetal, de rein de jeune animal el de rein adulie.

Rein foelal, — Pai pris des foelus on le vein élait déja bien différencié,
et ol chacun des divers segmenls avail ses caractéres propres. Dis la mise
en culture, la multiplication cellulaire reprend avec une vitesse considé-
rable dans la zone fertile. En quelgues heures, on voit les segments se modi-
lier el il est trés facile de suivre d’heure en heure leur évolution, grice au
fait que dans la zone cenlrale asphyxique les cellules ne se modifient pas

el que les segments v restent longlemps reconnaissables.

(1) Les elichés qui illusteaient les mémoires parus dans les Avchives de Zoologie expéri-

menlale, la Kevue Générale des Seiences, le Mouvement Médical, avant 1914, onl été détruits,
Lo} L H T n " 0 K

d'oit Villustmtion médiocre de ce chapitre,- empruntée surloul i de petits arlicles de revue.
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Dans la zone fertile, les disposilions caractéristiques : bordure en
brosse, bitonnets de Heidenhain, aplatissement des cellules du glomérule,
disparaissent rapidement. Toules les cellules se transforment en ¢léments
¢pithéliaux bourrés de mitochondries filamenteuses el qui ont une struc-

ture analogue, quelle que soit leur origine.

Cet épithélium cicatrise d’ailleurs toutes les seclions conjonclives qui
s¢ trouvent A I'air libre et va fréquemment recouvrir la surface du fragment.
Sur les bords, les éléments épithéliaux et conjonctifs en viennenl
ensuite 3 se confondre. La zone d'envahissement peut étre d'origine épithé-
liale : il arrive que 1'épithélium de cicatrisation s'élale sur le plasma en

dehors du fragment,

Elle peut étre formée d'éléments indifférents partis du bord du frag-

ment ensemencé et de type mésenchymaleux.

Dans les deux cas d’ailleurs, les cellules ont des aspecls peu différents ;
ces aspects dépendent des conditions dans lesquelles elles se trouvent, plus
que de leur origine. Ainsi, & la surface du plasma, les cellules se rangent en
une sorte d’épithélium si 1'humidité est suffisante, sinon elles forment des

travées anastomosées de cellules aplaties.

Elles envahissent le plasma en profondeur, formant des boyaux recti-

lignes on elles sonl imbriquées comme les écailles d’un bulbe d'oignon,

L'étude cylologique montre que ces boyaux n'ont, conlrairement a
ce qu'avait dit Carrel, rien de commun avee les tubes rénaux d'on ils soni
issus. Ce sont de pelits organismes déterminés par les conditions locales

du milieu et par le thigmotactisme des cellules épithéliales.

Les mémes phénoménes s'observent dans les cultures de corps de Wolf
d'embryon de poulet.

Il faut en conclure que la dédifférenciation est progressive el se fait
par élapes : 1° retour & un état épithélial commun ; 2° retour possible a
I'état complétement indifférent. Ces étapes reproduisent assez exactement
en sens inverse celles du développement de l'organe. Il en est qui pré-
sentent quelque stabilité et sont plus difficiles & franchir (état épithélial sou-
vent persistant).
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Rein de jeunes animaur. — Le rein de jeunes animaux (lapins ou
poulets) encore en voie de croissance se conduit en culture sensiblement
comme le rein feelal, & cela prés que, pendant la dédifférenciation de 1'épi-
thélium, beaucoup de cellules dégénérent. Celles qui ne dégénérent pas
rejettent d’ailleurs en dehors d'elles une partie des organes différenciés
dont elles étaient chargées (bitonnets de Heidenhain). Cela est di & une
différenciation déji plus marquée des éléments comme il résulte de la
comparaison entre le rein de lapin a terme et le corps de Woll de Poulet

feelui-ci moins bien dilférencid),

Rein adulte. — Le rein adulte n'est plus in vivo le sidgge de multipli-
cations cellulaires. Mis en culture, il présente tout d’abord des phénoménes
remarquables ; les cellules se gonflent, les bitonnets de Heidenhain, la
brosse, toul ce qui élait différencié en elles s’agglomére en une masse indé-
chiffrable. Des mitochondries filamenteuses réapparaissent autour du noyau
(différentes des bdionnets de Heidenhain dont la valeur cytologique est
ainsi tranchdée).

Beaucoup de ces cellules meurent totalement au cours de ces ef_fcﬂs
pour se débarrasser de leurs organes différenciés, mais un certain nombre
survivent. Les résidus dégénérescents élant expulsés, il apparait j_:irés du
noyau un centrosome et ces cellules ayaﬁl perdu les plus caractérisliques

de leurs attribuis recommencent i se multiplier.

Les mitoses sont normales dans les segments excréteurs, ml.l.is;,.llal'lls
le tube contourné, on voit apparaitre des mitoses comportant deux ou plu-
sieurs Tuseaux paralléles el un nombre de chromosomes évidemment duuhlc
ou triple du nombre normal. C'est li un fait important qdi pmuve”tiuc
les grandes cellules du tube contourné sont des éléments plurivalents, ce

donl on ne peut s'assurer que par une ltelle expérimentation.

La réapparition de la prolifération dans un tissu on elle élait afréh_éc
est aussi un fait sur 'importance duqﬁcl j’ai insisté ailleurs. L'épithélium
indifférent provenant de ces miloses vit un certain témpé sous la forme
de cellules cubiques & mitochondries filamenteuses, puis la confusion avee

les éléments conjonelifs peut avoir lien. Toutefois, on pergoil longtemps
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une différence entre les éléments issus des tubes de Bellini et ceux qui sonl

issus des tubes contournés,

La culture de rein sur le plasma d'une aulre espéce, méme lrés éloi-

gnée, donne les mémes résultals.

CULTURES DE RETINE

Notes de biologie cytologique. — Quelques résultats de la méthode de
culture des tissus

IV, — LA RETINE.

(Arch. de Zool. Expér., novembre 1914, 18 pages, 23 fig.).

La rétine présente un intérét spéeial i cause de sa structure complexe
d'une part, d'autre part de sa minceur qui permet les cultures dans de

bonnes conditions. Je me suis servi de rétine de lapin, de poulet et de tortue.

Les éléments nerveux ou sensoriels ne cullivent pas, ils survivent seu-
lement plus ou moins longtemps : les cones survivent plus longlemps que
les bitonnels, les cellules de la couche du ganglion rétinien survivent plus

longtemps que les cellules bipolaires.

Les cellules névrogliques et les cellules de Muller au contraire se mul-
tiplient et cultivent, Ce qui est remarquable c’est que les images de clivage
et de multiplication cellulaire qu’on y rencontre n'apparaissent que lorsque
les cellules nerveuses voisines sont complétement mortes. Or, la date de la
mort des cellules nerveuses de différentes sortes étant tris variable, on a
tous les éléments pour bien saisir la coincidence de la mort de I'élément

nerveux avec la multiplication de I'élément névroglique voisin,

Les cellules provenant de la multiplication des fibres de Muller sont
capables de phagocytose, elles allaquent el phagocylent aclivement les
divers résidus cellulaires voisins. Leur origine leucocytaire ne peut étre ici
invoquée puisqu'on n'a pas introduit de leucocyles.

Elles constituent & la fin des masses épithélioides analogues i celles de

cerlains gliomes.
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PLANCHE 1

DEMFFERENCIATION DU REIN EN CLITURE

a dhalaiy
o a "1':'
- 9

e -'::-_1 - an ™ fe

T
Lt Loty

I. — Rein d ‘embryon de Lapin ; tube conlourné dont une portion, ¢ d, esl conlenue dans In
zone asphyxique el a conservé sa structure, landis que Pautre, z f, comprise dans la
zone ferlile, est retonend 3 Pélat 1|'1?|sil'|':|{'i|iun'| inditférent, — Méthode de Benda, Culture

. de huit heures.

—- Boyau épithélial dang une culture de 48 heures de rein embryonnaice (ve boyau n'a
rien o un tube rénal, il ezl conslitué de cellules indifférentes. Pl p!ilil'l:!ilfl.

4. 4. — Coupes transversales de semblables boyaux, montrant la disposition imbriquée des
cellules,

— Tube épithélial indifférent dans Ta zone aclive d'une enllure de rvein de 200 hewres
Chondriome banal, avant perdu les eavaclives partienliers du rein.
i

— Gonflement des feuillets endothéliaux du glomérule dans une cullure de rein
quelques heures,

7 -— Tube rénal adulle en cullure jeune; d: dégénératl formé par le rejel des bdlonnels
Apparition d'un chondriome banal el de grains de graisse g; m: milose,

8 — Tube rénal dans une culture ancienne @ stratification des cellules épithéliales indilférentes,

. — Culture de musele vésieal adnlte. Rl."llppﬂl‘ilif‘lll de mitozes - pr. Gonflement des eellules ¢
tlins lesquelles la substanee museoliire forme un dégéndéml: F.
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PLANCHE II

CULTURES DE REIN.

A. — Bord d'une eulture de rein de neuf heures, méthode de Benda. A droite, le plasma;
au-dessus, 1'atmosphére. Au contact du milien nutritif et de l'air, les cellules cultivent
activement et ont un aspect foncé, dd A la bonne conservation du chondriome. On y
voit de mombreuses miloses.

A gauche et en bas, les noyaux sont pycnotiques, C'est la zone asphyxique, On y re-
connail les segments du tube urinaire, notamment le tube contourné et la pitce inter-
médiaire. Les uns et les autres passent & un épithélium indifférent dans la zone qui
cultive.

B. — Tube épithélial indifférent, sans aueun caractére rénal dans la zone active d'une culture
de rein.

€. — Phénoméne de cicatrisation in vifro. Culture de rein adulte. L'épithélium issu d'un tube
ouvert el étalé & la surface du fragment entoure un autre tube qui a d'ailleurs repris
une structure épithéliale banale : mitochondries filamenteuses et gouttes lipoides.

[}, — Culture de vingt-quatre heures de rein adulle, tube conlourné, ol les cellules ont rejeté
en un magma central lous les appareils différenciés et n'ont plus qu'une structure prolo-
plasmique banale (méthode de Benda).

E. — Tube conlourné d'une culture de rein; eulture de 24 heures, méthode banale. Réappa-
rition d'un centrosome : s, pluricorpusculaire.

F. — Milose & fusean double dans un tube contourné (24 heures de cullure, rein adulte)
(coupe oblique). ;

G. — Mitose ordinaire dans la pitce intermédiaire (par comparaison),

H. — Coupe verticale de la fégiun d’envahissement d'une eulture de rein adulte. On distingue

les cellules épithéliales € des cellules conjonclives sous-jacentes, mais les unes et les
autres n'ont qu'une structure cytoplismigue banale,
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CULTURES DE THYROIDE

Notes de biologie cytologique. — Quelques résultats de la méthode de culture
des tissus

V. — LA GLANDE THYROIDE.

(Arch. de Zool. Expér., 1915 (17 pages, 1 planche, 11 fig. dans le texte).

J'étudie en détail les cultures de glande thyroide adulte, auxquelles

j'avais fait déja allusion dans quelques arlicles généraux.

Dés le premier jour, on observe la résorption de la substance colloide
que l'on retrouve d'ailleurs en dehors des vésicules comme si elle avait
passé presque automatiquement @ travers la paroi de la vésicule. Ce phéno-
mene éclaire le mode d’exerétion de la glande resté mystérieux jusqu’ici.

Le deuxitme jour, des mitoses apparaissent, les cellules se multiplient
el elles commencent & se désorienter. Vers le troisitme jour, elles consli-
tuent dans la région fertile de la culture des nodules cellulaires compacts a
multiplication active. La multiplication du tissu conjonctif se produit dans
des conditions trés particuliéres. Dans les endroits peu oxygénés o 1'épi-
thélium meurt bientdt, le lissu conjonctif se mulliplie vite tandis que sa
mulliplication ne se produit pas encore dans les zones ol I'épithélium, survit
en grandes masses. L'antagonisme entre I'épithélium et lui est ici saisissant.

Les cellules d'envahissement sont ici presque toujours d’origine épi-
théliale. Elles forment des boyaux, des vésicules ou une couche réguliére
i la surface du plasma. Tous ces éléments n’ont plus aucun caraclére spé-
cial, les tentatives d’organisation qu'on observe dans les cellules d’enva-
hissement ne différent pas de ce qu’on observe dans des cultures de rein par
exemple. Elles n'ont rien de commun avec les vésicules thyroidiennes
d'origine ; ce somt des formes diles aux conditions locales de la vie

cellulaire.

Les greffes de thyroide ayant été bien étudiées par Christiani, on peut
ici comparer exaclement ce qui se passe dans les greffes el ce qui se passe
dans les cultures. Dans la greffe, I'influence de l'organisme et notarment
de la quantité de thyroide existant dans cet organisme joue le rdle d'un
régulateur qui arréte bientdt la multiplication et reproduit la différencia-
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tion. Dans les cultures, le régulateur n'existanl pas, la multiplication esl
indéfinie,

CULTURES DE GLANDES GENITALES

Notes de Biologie cytologigue. — Quelques résultats de la méthode des culture
o des tissus in vitro

VI. — LE TESTICULE.
(Arch. de Zool. Exp:, 1920, 40 pages, 48 ligures).

J'ai condensé dans ce petit travail les vésultals essentiels de nom-
breuses cultures in vitro de testicule, tant embryvonnaive qu’adulte.

Des animaux Lrés divers ont é1é nlilisés ; los cultures sont faites tantél
dans le plasma de I'animal lui-méme, fantdt en plasma étranger ou d'antre
€spice.

Le testicule, an stade de petites cellules germinatives se modifie peu
el pousse sous cette forme méme. Les tubes deviennent irrédguliers, les ¢élé-
ments se multiplient surtout par amitose. 11 intervient ensuite une certaine

confusion entre les éléments d'origine diverse.

Fig. 87, = Gonflemenl de la conche de spermatogonies dans le lesticnle Jde Lapin, apris
quelgues. henves de cullure,

Lorsqu'on met en culture un testicule de jeune animal (stade des
grandes el pelites cellules germinatives) la production de grandes céllules
germinatives est acceélérée en eulture. (Le milieu est un plasma d’adulte,)

Les cultures de testicule adulte peuvenl monirer une persistance plus
ou moins longue de la spermatogénése compldle ou non, mais les éléments
de la spermatogéndse finissent par dégénérer el le testicule revient & 1'état
embryonnaire.
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Dans les tubes séminiféres ouverts largement, la dégénérescence des
¢léments de la spermatogénise est rapide. Dans les tubes intacts et favora-
blemen! situés, la spermalogéniése peult continuer plusieurs jours ou repa-
railre en partie aprés avoir disparu. La persistance de 'architecture normale

de 'organe est done une des conditions de la spermatogénise,

La spermalogéndse cesse toujours brusquement dans les cultures faites
en plasma d'une autre espice. La spéeificité du milieu, qui n'est nullement
nécessaire pour la enlture des spermalogonies, esl done indispensable pour

Févolution des éléments de la période de maluralion. Ceci est, je crois,

Fiz. 38, — Réapparition de spermatocyles leplolines
dans un testioule de Lapin aprés 9 jours de enllure.

Fiz, 40. — Agglulinalion
des spermaloeyles par le
cenlrogomaedang les pre-
mitres hewres de enlinre,

Fig. 39, — Tube stminifire revenu & 1éal d'épithi-
lium indifférent avee formation de grandes eellules
germinalives g .9, 8 jours dp culture.
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extrémement important et doil élre rapproché du fail bien connu de la stéri-
1ité de nombreur hybrides. En effet, chez les hybrides les gamétocytes se
trouvent en milieu partiellement étranger a partir du moment ol joue le

phénomeéne mendélien.

La dégénérescence des éléments de la spermatogénise dans diverses
conditions est ici intéressante. Les spermatides sont les premiéres frappdées,
puis, enfin, les spermatocytes. On 'y observe (rés vile des phénoménes
d’agglutination. les cellules s’accolent par le cenlrosome, [lormant des
cellules géantes multinucléées. Il n'y a ancun doute que les cellules géantes
qu’'on rencontre dans beaucoup de testicules n'aient la méme origine et la

méme signification,

Fig. 41. — Tube séminifére onverl & la surface du plasma el relourné rapidement i étal
cpithélial  indifférent ; ¢ j, cellulez conjonclives,

Fig. 42, — Cullure de cellules QCorigine esticulaire en profondenr; pl, plisma
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Une fois agglulinées ces cellules dégéndrent peu 4 pen pendant qu’au
conlraire la couche pariétale renfermant les spermalogonies et les cellules

de Sertoli se gonfle, se limite nettement des couches centrales,

Apres quelque lemps, les cellules de Sertoli et les spermalogonies re-
tournent & un élal commun analogue & celui d'un épithélium germinatif
embryonnaire. Celle régression est naturellement d'autant plus facile el

rapide que la diérenciation élait moins accentude,

Dis ce moment, les cellules se multiplient par mitose et clivage. Puis
elles commencent i phagocyter les éléments dégénérescents. Celle phago-
cylose est d’autant plus lente que les- dégénérats sont plus abondants
winsi, dans les tubes ouverls qui s'élaient partiellement vidés, les phéno-
ménes sont bien plus rapides que dans les tubes intacts ol la résorption

des dégéndrals est laboriense,

Pendanl cette phagocytose, on observe une production abondante
d’enclaves lécithiques, et, lorsqu’on compare ce fait avec ceux observés
dans d'autres cultures, on se rend compte qu’'il vy a corrélation entre une
résorption aclive de noyaux dégénérés et I'apparition de celte graisse phos-
phorée. (est une réserve phosphorée que se constiluent ainsi les cellules.
Ceci éclaire de nombreux faits de spermatogéndse ot le phénoméne est
précisément inverse el ofi I'on voit disparaitre des enclaves lécithiques du
lissu interstitiel, & mesure gue se multiplient les noyaux de 'épithélium

séminal,

Dans les tubes complets, revenus & 1'état d’unicité cellulaire, peuvent
se produire soil des effels abortifs de spermatogéntse si ce milieu est étroi-
tement spécifique : plasma de 'animal méme qui a fourni le lissu ; soil une
transformation des petites cellules en grandes cellules germinatives sem-
blables & celles du testicule impubére.

Dans les tubes ouverts, 'élat d unicité cellulairve est slable, les élémenls
s¢ rangent en une couche épithéliforme qui donne lieu & des phénoménes
de ecicatrisalion comme les aulres épithéliums et fréquemment & la zone
d’envahissement superficielle.
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Dans la zone d'envahissement, les cellules d’origines diverses sonl
mélangées. Fréquemment, i la suiface, les cellules d'envahissement tirent
leur origine de celles de I'épithéliim des tubes ouverls; jamais cependant,

n ¥ - 9 =, F e - »
on n'observe de tendance i une évolution proprement spermatogene,

La zone d'envahissement en profondeur esl loujours importante dans
les  cultures ' de testicule. Les cellules groupées en boyaux radiés s’y mulli-

plient avec une extréme aclivité.-

En somme, 1'étude des cultures éclaire non seulement quelques faits
de spermatogénése importants, mais le foil de ['impossibililé de la sperma-
togénése eén it milien hétéro-spécifique on les cellules sexuelles peuvent
cependant vivee parait d'une. grande importance. Il indigque que pendan!
ia maluration des gaméles, le germen emprunte au soma des éléments spéci-

figues et non des aliments de nature banale,

" Les cultures de glandes géniales in vitro

: : (En mllsnlmﬁniinn avee J. Monrra).
(Arch. fiir Zellforschung). (A I'impression). Environ 30 pages, 29 fig.

dans le lexte, 2 planches en mieropholo.

Surla culi:ure de testicule in vitro

(C. I, Boe. de Biologic, 16 mars 1927).

Sur les cultures d'épithélium germinatif in vitro

(.. K. Bociéteé de Biologie, T. 94, 1926).

. Reprenant . avec une technique plus perfectionnée les cultures de
glandes génitales et plus particulidrement 'étude des cellules qui en tirent
origine aprés repiquages successifs, nous.observons qu'il y a peu de diffé-
rences morphologiques fondamentales entre les cellules qui proviennent
de I'épithélium sexuel mile et de 'épithélium germinatif de 'ovaire. Les
unes et les autres présentent un' chondriome, des grains lipoides, un Téseau
de Golgi. Mais il persiste entre elles des différences physiologiques qui se

traduisent par le fait que les cellules d'origine testiculaire ‘tendent 4 se
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Fig. 43. — Culture en profondeur e buis- Fiz. 45. — Cullurg en surface en nappe
son de cactus de cellules épithéliales testi- d'épithélinom  germinatif® de ovaire de
culaives e cog. 3% paszsage, 11° jour. Lapin adulle, 3° passage, 8% jour, (Micro-

(Boules  lipoides  d'assez grozse  laille). LB photo).
(Micropholo & feais).

Yig, 44. — Culture en surface do 1'épithé-
linm lesticulaive de Trilon, 18% jour.
(Microphoto o frais). ;
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grouper en un syneytium réliculé, tandis que les cellules ovariennes se

rangent en un épithélium pavimenteux régulier.

L’e;s-pecl des éléments de méme origine varie d’ailleurs considérable-
ment, selon qu'ils cultivent en surface, ofi ils prennent une disposition plus
ou moins épithéliforme, ou en profondeur oit ils se groupent en formations
bizarres que j'ai appelées en buisson de caclus. Les cellules d'origine épi-
thélio-testiculaires cultivent volontiers en profondeur en prenant de fels

aspeels. On peut oblenir la cullure en buisson de cactus en réensemencant

5

Fig. 46. — Détil d’une cullure lerlinire en surface do apithiclinm
germinalif de 'ovaire de Lapin adulte, neuf jours de culture, 49 pas-
sage, dessing & fmis. Les geains lipofdes se voienl par éivingence,

une cullure en nappe superficielle el réciproquement. Lorsque les cellules
cullivent en surface, elles forment dans le cas de Pépithélinum ovarien une
‘nappe conlinue et sont polyédriques au milien ; mais, s les bords, leur
forme devient irrégulitre el elles tendent i se séparer,
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Dans le cas du lesticule, la culture en surface forme un réseau i travées
¢paisses el & mailles rares avec tendance syneyliale et nombreux éléments

plurinucléés.

La cytologie de lous ces éléments est banale : mitochondries, réseau

de Golgi, goultes lipoides plus ou moins grosses, selon les conditions.

Les éléments issus des tubes séminiferes se dislinguent des éléments
conjonctifs par leur taille et leur disposition, mais non par leur siructure.

On observe essentiellement les mémes. faits avee les lesticules de
Mammiféres, de Coq ou de-Batraciens. Les belles cellules de ces derniers
animaux, ¢élalées sur le plasma, permelient une élude eyvlologique Irés pri-

cise & Mrais : les cellules cultivées ne montrent que des éléments généraux de

Py
"'.:".\'3'"1:‘- @ =
Fig. 47. — Eléments d'origine épithélio-séminale dansg une cullure de onze jours en surface.

Mitochondrics, gmins de geaisse, noyau double (préparation fixée el colorée).

Ia structure de tout protoplasma. On peut suivre la dissolution de ce plasma
par des psendopodes qu’elles émettent et qui atlaguent la fibrine. (V. lig. 34).

Dans ce travail, nous discutons la maniére dont on doit comprendre
In dédifférenciation des cellules cultivées qui doit étre interprétée comme

une perte des caracléres morphologiques spéeifiques, mais avee conservation
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d'un certain nombre de propriétés physiologiques el non comme un retour
3 un étal embryonnaire.

o PARTHENOGENESE EXPERIMENTALE CHEZ LE LAPIN,

Dans .um-. culture d’ovaire de Lapine vierge (séparée jusgque-Ti des
miles) Taile dans le plasma de animal lui-méme, additionné de sue
’embryon, un ovoeyle a é1é extrait du follicule avece le cumulus proliger
foul enlier,

Les eellules folliculenses ont donndé lien & une cullure radide, Le hni-
titme jour, P'eeul élail segmenté en huit blaslomires normaux,
_ En comparant U'élat de la segmentation avee les descriptions clas-

siques, on peul s'assurer que 'ceuf ne s’est pas segmente dés la mise en

=

Fig. 48, = OEul de Lapine segmenté parthénogénéliquement en huil blastomires dans ume

cullure de lissus de huil jours, (Les cellules gqui forment les ravons clajrs proviennent
de la corona radiala.)

Exposé des titres et travaux scientifiques. 1906-1927 - page 82 sur 153


http://www.biusante.parisdescartes.fr/histmed/medica/page?110133x159x04&p=82

By (R

L-u[lure, mais sous U'influence d'irritations dues i la l}l_f]'ﬁiﬁ[a"u(e des condi-
tions particuliéres ofi il se trouvail. I est difficile de les précizer ; I'extrait
cmbryonnaire parail jouer un rile capital.

Les conditions d’observalion n’ayanl pas permis une asepsie siive,
la préparation a di éhre sacrifice sans qu'on puisse lenter le laisser le déve-
loppement se poursuivre. Mais on sait par Uexemple des Verlébrés inférieurs
que la segmentation une fois déclenchée, le développement se conlinue si les

condilions extérieures le permettent.

En toul cas, la parthogéndse expérimentale est possible chez les Mam-

miftres comme chez les animaux inférienrs,

Sur les cultures de poumon in vitro

{(En collaboration avec L. BingeT).
(C. R. Société de Biologie, T. 94, 1926).

Nous examinons le epmportement des petites cellules alvéolaires dans
les cultures et constatons comme Carleton gu’elles migrent isolément et
phagoeylenl divers corps & la maniére des leucocyles, tandis qu'elles ont
encore un thigmolaclisme marqué el se réunissenl parfois en se juxtaposant

comme des cellules épithéliales,

Ces diverses recherches sur les cullures de lissus apportent & cetle
queslion une conlribution qui a été jugée assex importante pour que la plu-
part des auleurs qui ont fail une revue de la gquestion (par ex. Rh. Erdmann-
en Allemagne, Carleton en Angleterre) leur altribuent une large place en
reproduisant mes figures. Il en est de méme de divers traités généraux comme

celui de Bayliss : « Principles of general physiology ».

Dans une des plus récentes revues de la question, H. Coulitre (1925)
conclut de Pexamen des divers lravaux orviginaux el des discussions aux-
quelles ont donné lien des divergences d'opinion d’ailleurs plus apparentes
que réelles @ « Jamais encore on n’a réussi & cultiver un tissu sans dédiffé-

rencialion, et ¢'estl Champy qui I'a démontré le premier avec une netteté

Exposé des titres et travaux scientifiques. 1906-1927 - page 83 sur 153


http://www.biusante.parisdescartes.fr/histmed/medica/page?110133x159x04&p=83

i

ite et en tirant du fait les importantes conséquences ‘il comporle au
rfaite et en tirant du fait | portant nséquences gu

point de vue de la pathogénie des tumeurs ».

La technique que j'emploie, différente souvent de celle de Carrel et
beaucoup plus simple, que j'ai d’ailleurs fait profiter des améliorations
essenticlles apportées aux procédés généraux de culture, n'est inférieure i
aucune autre et parait supérieure & beaucoup d divers points de vue. Un
grand nombre de travailleurs francais et étrangers sont venus l'acquérir
dans mon laboratoire et 1'ont par la suite généralement préférée i toule
autre,
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HISTOPHYSIOLOGIE

INTESTIN

Recherches sur l'absorption intestinale et le réle des mitochondries dans
l'absorption et la secrétion

(Ouvrage déja cité plus hant : La deuxitme partie de cet ouvrage

esl consacrée i une éude purement histophysiologique).

Dans ce travail sont exposés tout d’abord une série de faits cytolo-
giques qui sont analysés plus haut. Mais son but est surtout un but histo-
physiologique et 1'étude des modifications que subit la muqueuse intestinale

pendant 'absorption y occupe la plus grande place.

L’absorption de substances complexes lelles que les graisses, les albu-
minoides, n'est pas, on le sait, un simple phénomeéne d’osmose. Il y inter-
vient un processus complexe au cours duquel la structure des cellules est
maodifiée, L’élude de ces modifications peut nous donner des renseignements

de tous ordres,

J'ai done fait 1'étude de la muqueuse inlestinale dans diverses condi-
lions physiologiques. Procédanl par analyse progressive, j'ai d’abord déter-

miné ce qui se passe au cours de P'absorption d’aliments complexes.

On voit trés vile le chondriome filamenteux” se résoudre en grande
partie en granulations, puis apparaissent des grains et des vacuoles de
nature variée parmi lesquels des grains de graisse. Comme on le sait (R. Hei-
DENHAIN) ces grains n’apparaissent jamais au voisinage du plateau, mais
en plein cyloplasme, dans le tiers supérienr de la cellule. Ils finissent par
bourrer littéralement les cellules. Le plateau stri¢ se modifie aussi un peu

pendant 1'absorption.
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L'analyse détaillée montre que l'ingestion de graisses seules produit
aussi une résolution partielle du chondriome en grains et apparition de

boules graisseuses,

L'absorption d’albuminoides seuls produit avec intensité la méme
résolution du chondriome. Des granules albuminoides apparaissent dans

tout le cytoplasme des cellules,

Fig. 50. — Cellules. de
Pintestin e Crapaund,
fixdes avee oxvde d'ar-
genl  ammoniacal  pen-
dant 'abzorption d'uné
solulion  concenlrée (e
glucose,  Réduction  de

Pargent sur-des vacuoles

Fig. 49. — I, 11, 11l Maodificalions successives sises dans le liers supé-

de épithélium intestinal au cours de 'ab- ricur des cellules,
sorplion d'alimenls complexes renfermant
notamment des graisses,

Dans quelques cas, 'absorption d'ovalbumine (soigneusement dégrais-
sée) provoque en quelques heures I'apparition d’enclaves graisseuses nom-
breuses dans l'épithélium intestinal, ce qui montre (comme on le savail
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déja) que 'organisme peut élaborer des graisses avec les protéiques et que
celle [ransformalion peul étre effectuée par la cellule intestinale elle-méme.

L’absorption de sucres, de sels, modifie trés peu ou pas du tout le
chondriome.

L’injection dans I'intestin de savons ou de peplones provoque rapide-
ment et intensément les modifications du cyloplasme caracléristiques de
i'absorption des albuminoides et des graisses. 1l semble que ces corps soient
les déterminants des modifications eytologiques observées.

Il y a done pour I'absorption de ces deux catégories de subslances un
travail complexe de la cellule dont on ne trouve pas trace pour les sucres

el en général pour les subslances dialysables.

L'absorption des sucres serail-elle un simple phénoméne d'osmose ?
De nombreux faits d’ordre physiologique s'élévent déji contre cetle
hypolhése.

Ty ai ajouté quelques expériences personnelles faites sur la grenouille
ol j'ai dosé I'absorptipn du glucose dans diverses conditions.

1* L'intestin de grenouille absorbe en trois heures conséeutives des
Juantités de glucose qui sont sensiblement égales pdm- chacune des heures
considérées ;

2° 11 est difficile de mettre en évidence de facon sire une action du
systéme nerveux central sur 'absorplion. La destruction de la moelle semble

agir surlout par la baisse de pression sanguine qui en résulte ;

3° Lorqu’on éléve la température vers 24-28°, 'absorption diminue
(alors que les courants osmoliques augmentent) et inversement, Il y a pour
la grenouille un optimum vers 15°-16°. Ceci indique un phénoméne com-

plexe d’activité protoplasmique et non un phénoméne d'osmose.

Il faut conclure que si 'absorption de glucose ne s’accompagne pas de

modificalions aussi intenses du cytoplasme que celle des albumines et des
B - 0 a -

graisses, elle nécessite cependant des processus cellulaives complexes el n'est

pas un simple phénoméne d’osmose,

J'ai essayé enlin de localiser le glucose dans la cellule inlestinale pen-
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dant 1'absorption. La réaction de I'oxyde d’argent ammoniacal imprégne
des vacuoles qui sont disposées dans la cellule comme les boules de graisse
pendant I'absorplion des corps gras,

Le fer, dont on pourrait bien suivre I'absorption miero-chimiguement,
est peu absorbé : par contre, il est facile de suivre I'excrétion intestinale du
fer qui se fait par les leucocyles migrant entre les cellules épithéliales.

Le cuivre et le caleium paraissent suivre la méme voie,

GLANDES,

Ce travail renferme de nombreuses observations sur 1'histophysiologie
des glandes, notamment du paneréas.

La pilocarpine détermine une séerélion pancréatique trés albumi-
neuse, et histologiquement la chute des grains de séerétion qui ne se régé-
nérent qu’aprés plusieurs heures. Cela explique que le paneréas se fatigue
vite de secréter par la pilocarpine. Au contraire, si on excile le pancréas
par la secrétine, on obtienl un sue peu albumineux sans fatigue. On ne note
que trés peu de chule.des grains et seulement une tendance & la fragmen-
tation du chondriome.

Fig. 51. — Cellule du paneréas
de Chien fixée pendanl une
forle excilation i la secréline
(lendance & la fragmentalion
du chondriome).

Ces expériences élablissent nolamment le réle des mitochondries dans
les prggessus de séerétion et leur participation aclive au mdétabolisme cylo-
plasmique. Contestée encore aujourd hui par quelques auleurs, celte notion
est admise cependant par la trés grande majorité des cylologistes.

Récemment, Giroud, dans mon laboratoire, a pu poursuivre assez loin
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I'explication des modifications du chondriome lorsqu’il s’ajoute & lui une
substance nouvelle, el en donner une interprétation physico-chimigue
raisonnable.

PROCESSUS ACCESSOIRES DE LA FECONDATION.

La structure remarquable du testicule des Blennies

(C. R. de I'Assoc. des Anatomistes. Paris, 1921) (3 fig. Démonstration).

La fonction de la glande du testicule des Blenniides
(En collaboration avec Pierre GrLey). (C. R, de Soc. Zool. de France, 1922).

Le testicule des Blennies (poissons des rivages marins) présente une
particularité remarquable que j'ai découverte: la moitié de I'organe est oceu-
pée par un tissu glandulaire constitué de cellules énormes groupées autour
de lnmitres étroiles qui sont les voies par lesquelles les spermalozoides
sorlent des ampoules séminiféres pour passer dans le canal déférent. Le eylo-
plasme de ces cellules est bourré de fines enclaves lipoides. Cette glande est

irés abondamment vascularisée.,

- L'étude d'une série d'alevins montre que les cellules glandulaires se
différencient aux dépens de gonoeyles qui grossissent et se modifient dans
toute une région de la glande.

La glande existe chez toules les espiéces de Blennies examinées jusgu’a

5 L " n *
présent. On ne peut avoir de prime abord aucune notion sur.le role qu'elle

joue.

Dés que j'ai déerit la glande du testicule des Blennies, on a émis
i"hypothése (Cournien) qu'elle serait le substratum de I'hormone sexuelle,
L’énormité de cette glande dans un groupe si spécial indiquait cependant
une fonelion spéeiale & ce groupe.

(Vest 1'étude anatomo-comparative qui nous a mis sur la voie. La
plupart des Blenniides étudiés par nous (huit especes) possédent cette
glande. Le genre Gunnellus ne la posséde pas. Or les ceufs des Blenniides
i glande testiculaire possédent des filaments de fixation autour du micro-

pyle, déerits par Guirer, tandis que les ceufs de Gunnellus n'en possédent
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: Fig. 58. — Détail de la structure de I
Fig.” 52. — Ensemble d'un lesticule de Blennic. glande du testienle des Blennies. ag, Am-
gl, Glande; as, Ampoules séminiféres, poules séminiféres; v, Vaisseaux; vs,

: Voies séminales; na, Noyaux annulaires.
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point. C’était une indication précieuse ; d'aulre part, la glande se vide au
moment de l'accouplement.

Nous avons recherché action duo prmlilit seerété sur les filaments et
nous avons remarqué qu’il les rendait plus glutineux, les faisant adhérer
mieux aux corps élrangers. Ce gqu’on sait de la ponte des Blennies qui collent
leurs ceufs & la partie inférieure des rochers nous fait bien comprendre le
role de celte glande qui assure la fixation des ceufs fécondés. 1l ¥ a la une
:u]ﬂplillif.}ll préeise a une fixalion spéeiale de 'eeuf utile chez les Poissons

- qui pondent dans la zone balayée par la marée. Cest un phénoméne ana-
fogue i l'action du liquide prostatique sur le liquide vésiculaire chez Tes
Mammiféres décrite par Camus et Grey.

On connait d'autres poissons (Gobins, Kurtus) qui ont des filaments

Fig. 54. — Ovoeytes de Blennies montrant la différenciation
des filamentz de fixalion.

de fixation d leurs ceufs ; nons n'avons pu nous procurer de miles el déter-

&

Exposé des titres et travaux scientifiques. 1906-1927 - page 91 sur 153


http://www.biusante.parisdescartes.fr/histmed/medica/page?110133x159x04&p=91

U et

miner s'il vy existe une glande testiculaire. Il y a d’ailleurs des poissons (Lam-
proies) qui fixent leurs ceufs par un mucus qui est direclement glutineux

sans inlervention du maéle.

Fig. 5. — Détail do développement des lilamenls de fixalion
de 'eenf de Blennie aux dépens des cellules fallienlenscs,
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IMMUNITE
Sur l'immunisation contrele cantharidate de potasse par un sérum anti-toxique
(C. B. des Séances de la Sociélé de Biologie, 15 juin 1907).
Immunigation par un sérum antitoxigque contre l'intoxication rénale par le
; cantharidate de potasse
(Journal de Physiologie et de Pathologie générales, seplembre 1907,

16 pages, | planche en couleurs, 2. fig. dans le texte).

L’injection de cantharidate, i faibles doses répélées, provoque dans
le sérum l'apparition d'une propriété antitoxique, mais ce pouvoir anti-
loxique est relativement faible,

L'étude histologique comparée des reins des animaux immunisés ou
non montre que le sérum antitoxique empéche les lésions de tuméfaction
trouble. Les animaux hyper-immunisés avaient dans les tubes contournés
de leur rein une bordure en brosse trés haule, comme si le sérum agissait
directement sur le rein, le rendant moins sensible & action du cantharidate.
Celle immunité ne peut nullement étre comparée i celle qu'on obtient avec

les toxines bactériennes, .

Sur la toxicité des extraits de corps jaune. Immunisation rapide consécutive
4 l'injection de ces extraits. (Tachyphylaxie)

(En collaboration avec E. Grey).
(C. R, Sociélé de Biologie, 22 juiller 1911),
La tachyphylaxie croisée
(En collaboration avec E. Grey).
(C, R, Bocidté de Biologie, 11 novembre 19711,
L'injection d’extrait de corps jaune dans les veines provoque la mort
i faible dose. ‘
Si Vinjection est faite par petiles quantités & quelques minutes
d’intervalle, on arrive i immuniser I'animal conire des doses bien supé-
vieures & la dose toxique de début. Ce phénomeéne a été nommé par nous

« tachyphylaxie ».
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La tachyphylaxie peul éire oblenue avec tous les extrails d'organes.
Elle est provoquée par lextrait d’un organe pour un organe différent.
I'immunisation obtenue est de courte durée el ne dépasse pas vingl-

qualre heures,

Ces faits sont aujourd’hui classiques.
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PHYSIOLOGIE

Action d'extraits d'ovaires sur la pression artérielle
(En collaboralion avee E. Grey).

(C. R. Société de Biologie, 11 novembre 1911, 5 tracés).

Les extraits d'ovaires de Yache gravide ou non, de Truie, de Lapine,
ont une action trés marquée sur la pression artériclle qu'ils diminuent. Ceux

de Femme et de Chienne sont peu actifs. Ceux de Truie sonl le plus aclifs.

Action d'extraits de corps jaune sur la pression artérielle
Influence des acides animés et des vitamines sur la oroissance des larves
de Grenouilles
(En collaboration avee B, Grey).

(CI, L. de la Société de Biologie, Paris, 11 novembre 1911, 3 tracés),

Les corps jaunes périodiques frais sonl peu actifs. Les extrails préparés
dans le vide & froid n'onl ancune action, les corps jaunes gravidiques sont
trés aclifs. Les extraits secs gardent leur aclivilé en parlic. Les corps jaunes
de truie sont le plus aclifs. L'ovaire de Lapine, riche en tissu interstitiel, a

In méme action que le corps jaune.
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HISTOLOGIE APPLIQUEE A L'’ETUDE
DE LA CROISSANCE

La morphogéneése, ou étude des processus physiologiques qui déter-
minent une forme définie, est la parlie de la physiologie générale qui
dépend le plus de I'histologie, et qui, méme, ne peut étre étudide que par
les moyens histologiques. ;

C'est en s'appliquant i cette étude que I'histologie peut le mieux
devenir une science véritablement biologique. (Vest aussi la qu'elle peul
dtre le plus utile i la connaissance des processus pathologiques généraux,
notamment de ceux qui président aux malformations et surtout aux
néoplasies.

La question des néoplasies reslera obscure lant qu’on ne connaitra pas
les lois du développement dans les conditions normales. 11 est vraisemblable
qu’elle s'éclaivera d’elle-méme le jour on ces lois seronl connues,

Or, ces lois sont extrémement générales ; on peal en chercher Uindi-
cation li ot les phénoménes sont les plus simples, el purrni!:-i tris loin de
I'Homme. Elles n’en sonl pas moins applicables i la pathologic.

L'histologiste qui s’attache & leur étude doit pouvoir a la fois la pour-
suivre dans les faits zoologiques, et I'appliquer dans les faits pathologiques
qu'il doit connaitre, Ce sont probablement ces difficultés techniques qui
écartent beaucoup de travailleurs de cel objet d'élude si important.

L’étude du développement terminal des élres qui se continue chez des
animaux menant une vie libre, m’a paru, i cel égard, bien plus féconde
que I'étude du premier développement o 1'expérimentation est forcément

-

limitée. Aussi, c'est elle qui m'a surtout retenu.

ETUDE GENERALE DES PHENOMENES DE CROISSANCE

Etude de l'action des acides animés sur la croissance
Comparaison avec l'influence de la thyroide

(C. R. Sociélé de Biologie, 7 Juillet 1923),

Exposé des titres et travaux scientifiques. 1906-1927 - page 96 sur 153


http://www.biusante.parisdescartes.fr/histmed/medica/page?110133x159x04&p=96

gy s

Etude histologique de la croissance
(in Traité de Physiologie de Rocen).

Cetle question est traitée aussi dans un chapitre de Sexrualilé el
Hormones (Doin, 1924).

Il importe de distinguer dans les phénoménes de croissance denx
ordres de faits qui sont mélés souvent de fagon fort confuse.

1* La croissance globale, harmonique, qui accroil le volume d'un
¢lre sans modifier sa forme, due & 'accroissement égal du nombre ou de
Ia taille des cellules dans loutes les régions du corps.

2° La croissance morphogéne qui aceroit certaines parties plus que
d'autres et modifie la forme de I'organisme,

La croissance harmnniquu-esl un phénoméne relativement simple,
influencé surtout par Talimentation. Elle s’arréle si 'un seulement des
oliments nécessaires fait défaut. On connait les expériences des auleurs
américains sur 'action des vitamines et celles des acides aminés. Nous les
gvons répétées sur les tétards de Grenouille ou elles sont trés saisissantes.

Un tétard nourri de protéiques sans lysine ne croit pas plus que les
témoing au jefine total. Si on rend de la lysine, il croil trés vile, devient
beaucoup plus gros que les témoins, mais ne modifie pas sa forme. L'action
de la lysine est ainsi toul a fait différente de celle de la thyroide qui fail
croilre des organes particuliers, pattes, ele. Celle-ci agit sur la croissance
raorphogéne, la lysine, au contraire, n’a d’action que sur la croissance
globale.

L'action des vitamines esl au contraire difficile . mellre en évidence
chez les tétards. La déficience de D'alimenlalion en phosphore cause des

troubles particuliers de la croissance.

L -
Un autre moyen d'étudier la croissance est 1'étude des régénérations
d’organes. J'ai surtout étudié la régénération des glandes génitales de
Grenouilles et de Cogs, el 'hypertrophie compensatrice de ces glandes aprés

ablation de la glande symétrigue.
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L étude est plus claire que chez les Mammiféres paruc'quc I'innervation et
Ia vascularisation se rétablissent aisément chez les Verlébrés inférieurs.

On voit, aprés ablation d’une portion d'organe ou d'un des deux
organes pairs, ce qui reste élre le sitge d'une multiplication exlraordinai-
rement active qui s'arréle dés que le poids relatif de 'organe par rapport
au corps est rétabli. Inversement, si on greffe & un mile normal des testi-
cules supplémentaires, on provogue une dégénérescence dans ses propres
glandes génitales jusqu'a rélablissement de 'équilibre primitif.

Une série d'expériences de ce genre montrent que Uexplication que
Roserrson avail appliquée & 'ensemble du. développement est la bonne en
ce qui concerne le développement harmonique :

Toul se passe comme dans un équilibre chimigque ; comme dans an
milieu ferme un mélange : u]cnn]-!—m‘-if:{u aboutit 4 la formation d'une cer-
taine proportion d'éther qui se reproduil si on enléve une partic de cel
¢ther, tandis qu'en en introduisant en excés on amine une dissociation
compensatrice. C'est bien la loi physico-chimique qui joue dans la erois-
sance, malgré I'extraordinaive complication de la réaction dont il n'est pas
nécessaire de connaitre le détail.

Telles sont les quelgques nolions apportées i 'élude de la croissance
générale ; mais c’est surtout la croissance morphogéne qui a retenu mon
attention. Clest I'action des catalyseurs spécifiques ou hormones qui donne
& cet égard les renseignements les plus suggestifs,

ACTION DE LA THY ROIDE
L'action de I'extrait thyroidien sur la multiplication cellulaire
(Essai d'analyse de l'influence de la thyroide sur la Croissance),
(Congrés de Physiologie de Paris, 1920,
Action excitante de la thyroide sur certaines zones germinatives localisées

Caractére électif de cette action

Cette note préliminaire renferme toul 'essenticl du travail suivant el
m’assure Ja priorite de plusieurs faits importants.

(&I‘T_‘]I. de Mnrphnlﬂgiu, 1921, 26 ﬁg, Y gl‘i[[;hi(l”fg,._;’ 5= [”'g'-‘-?‘:L
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Gudernatsch a moniré que la thyroide donnée comme alimentation &
des tétards de grenouille provoque une mélamorphose rapide avec amai-
grissement. Ces expériences onl é1é reprises el vérifiées par un  grand
nombre d’auteurs. Jansen monlre nolamment que c'est la molécule orga-
nigque iodée qui est active, I'iode minéral étant sans action. Réciproquement,
Allen Bennel monlre que la thyroidectomie des tétards empéche la méta-

I!'Iﬁl'['lh('lri(‘.

Le mécanisme de D'action de la thyroide restail inconnu. Les uns

(Gudernatsch) parlaienl d’excitalion générale du métabolisme, les autres

Fig. 56, — Maodifications oblenues par In thyroidisation des (8areds de Grenouille, En haut,
lreis Bébards normaux. En baz, broig Warvds thyroidisés six jonrs,

(Allen} d'anlagonisme avee le thymus. Lim seul avait noté le grand nombre

de miloses sans remarquer lear localisation.

Ce phénomine d’excitation des mitoses m'a également frappé dés le

premier examen : on nole une augmentation considérable du nombre des
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mitoses chez les animaux tﬁyru‘idis(zs. D’autre part, ces miloses ne sonl pas
réparties n'importe o1, mais localisées @ cerluines zones bien particuliéres,
11 y a des zones sensibles el d’autres inertes.

11 s’agissait d’apprécier exactement ce qui se passail el pour cela d'éta-

blir des mesures.

Fig. 57. =— l{[“gl"'ﬁ!]ﬂll de inleslin :i|_:i|'._|,| par 1i|:.'1'l:'|'u|'|-j'.|1iu|1, A mauche, COu e de elard normal
i long intestin spiral. A droile, coupe aprés six jours de thyrofdisalion : intestin courl
et épais de Lype adulte.

Je remarquai d'abord que, chez un animal donné, i une lempéralure
donnée (si c¢’est un poikilotherme) la durée des karvokinises est sensible-
ment la méme. Les tissus qui se multiplient plus ou moins vile différeni
done essentiellement par la durée plus ou moins longue du rvepos inter-
cinétique.

Dans un fissu tué & un instant donné, le rvapport du nombre des
cellules tuées en karyokinése au nombre de cellules tuées au repos mesure

done la vitesse de multiplication de ce tissu & l'instant considéré, (11 est
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nécessaire, bien entendu, de faire porter la numération sur un trés grand
nombre d'éléments. Je I'ai fait sur 4.000 noyaux.

8i, donnant de la thyroide en excés & un lot de tétards semblables,
nous tuons ensuite ces tétards aprés des temps divers, nous pourrons établir

un graphique des variations de la vitesse de multiplication sous I'influence
de la thyroide.

Il faut d’ailleurs connaitre le rapport milotique dans les tissus des
létards normaux el éliminer une série de conditions : ce que j'ai fait. :
Etablissant d’abord la courbe des coefficients mitotiques pour les

¢bauches des pattes antérieures que la thyroidisalion fait rapidement croitre,
je constatai que j'oblenais exactement une droite oblique, c’est-i-dire que

Fig. 58. — Démonstration de Vexistence de zones sensibles détermindes, Peau de titand
thyroidisé trois jours ; 1, limile de la zone réagissante qui se multiplie activement (i
gauche) ol de la zone insensible (i droile) au bord de 'ébanche des membres.

les augmenlalions de vilesse de croissance acquises en des lemps égaux sont
dgales, ou en d’autres termes, que la thyroidisation imprime i la vitesse
de maultiplication une accéléralion constanle.

J’élablis une courbe analogue pour les autres tissus croissant sous
I'influence de la thyroide et jobservai, en comparant ces courbes, qu’elles
sont i pen pros exactement paralléles pour les divers tissus, quelle que soit

la vitesse de multiplication initiale.
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On peut done dire que l'extrait thyroidien imprime une méme accé-

lération a la vilesse de croissance des divers lissus qui lui sont sensibles.

Quelques organes : (inteslin) sont le sitge de dégénérescences au cours
deé la thyroidisation (parce que ces dégénérescences sont un phénoméne
normal de leur évolution & la métamorphose). Au moment des dégénéres-
cences la vilesse de croissance cesse d’augmenter, mais subit ensuile une
cugmendtation compensalrice, de sorte que si I'on ne lient pas comple de

I'accident, on a encore une droite paralltle aux autres,

Toutes ces courbes ont é1é établies jusqu'i la mort de 'animal qui
survient au bout de huit 4 dix jours si la thyroidisalion esl massive el pour

une raison que nous verrons tout 4 1'heure.

Mais il est des tissus ou plus exaclement des zones de 'organisme qui
ne réagissent pas A D'extrait thyroidien et ceci est un fait capital : 'aelion
de la thyroide est éleclive. L'ébauche génitale en est un exemple net,

Pendant les premiers jours, ces lissus inertes se modifienl peu, mais
par la suile ils sont le sitge de dégénérescences intenses, Cela vésulte : 1 de
Pinanition causée par I'absence fonctionnelle du tube digestif qui est le
sitge de remaniements profonds ; 2° par 'appel intense de matériaux qui se
produil vers les zones i croissance accélérée el qui améne la mort de 'orga-

nisme par inanition,

Si I'on étudie sur un tétard la répartition des zones sensibles & la
thyroide et des zones inerles, on voil : 1° que les unes et les autres sont
nettement tranchées, 2° que les zones sensibles correspondent & lous les
organes qui croissent ou se développent lors de la mélamorphose el cela
avec une extréme précision. Il n'y a aucun rapport d'ailleurs entre la strie-
ture tissulaire et la sensibilit¢ & la thyroide. Le méme tissu (peau) peut ren-
fermer en un point la chose inconnue sensible 4 la thyroide alors qu'il n'y
¢n a pas en un point trés voisin,

La notion de cetle sensible locale me parail avoir une grande impor-
{ance pour la compréhension du réle morphogéne des hormones. Une aclion

morphogtne définie ne peut en effet pas résulter d'une aceélération géné-
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rale du métabolisme mais seulement d'une croissance différentielle dont
nous suisissons bien ici les conditions. La répartilion de la sensible locale
est le point capital au point de vue du résultal morphologique atteint ;

I'hormone elle-méme ne joue que le role d'un excitant fort général.

L'étude de titards d'dges divers montre que le développement des
rones sensibles est progressif, et que le caraclére en quelque sorle calastro-
phique de la métamorphose des Anoures est dii seulement i ce que c'est @
un moment précis que les substances iodées de la thyroide atteignent la

uantité nécessaire et suffisante pour déclancher le phénoméne.
q I

Remarquons enfin que le fait que 'accélération de vilesse de crois-
gance imprimée par une hormone est conslante se traduirait, si "on consi-
déraif le chemin parcouru, ¢'est-fi-dire le volume de tissu oblenu, par une
courbe parabolique. Or, ¢’est précisément une telle courbe qu’on a obtenue
en éludiant la croissance d'organes sous l'influence d'une hormone par
des mesures de volume (Pézard : eréle du eoq). La concordance de la mé-
thode cylologique avee la méthode macroscopique est d'antant plus-remar-
quable ici qu'elle n'a é1é constatée qu'a posleriori.

Des recherches postérieures, dont le résullat a éLé exposé dans « Sexua-
lité et Hormones » m’ont montré, par I'étude comparée de la thyroidisation
des Urodeles et des Anoures, que la forme du phénoméne de développement
varie d'un groupe zoologique & un autre, parce que, de I'un A 'autre varie
la répartition des zones sensibles. Les Anoures sont un exemple clair du
phénoméne qui devienl plus confus chez les Urodéles, plus confus encore

chez les Mammiféres, parce que ces derniers groupes ont des zones sen-
sibles infiniment plus morcelées.
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ACTION DES HORMONES SEXUELLES

Sur les corrélations dcs caractéres sexuels méles et des divers éléments
du testicule chez les Amphibiens

(C. R. Acad. des Sciences, 21 février 1921).

Etude expérimentale sur les différences sexuelles chez les Tritons
(Arch. de Morphologie 1922, 168 pages, 4 planches, 82 figures dans le texte)
et Thise de doctorat ds sciences).

Changement expérimental du sexe chez Triton alpestris
(C. R. Acad. des Sciences, T. 172, 1921) (1 fig.)

Note sur l'ablation de 'organe de Bidder du Crapaud
(En collaboration avee P. Amg).

(C. R. Soc. Biologie, 17 juillet 1909).

L’extirpation de 1'organe de Bidder ne produit pas de troubles, méme
a loﬁgue échéance, contrairement & ce qu'on avait avancé. Ce fait a été
vérifié par K. Ponse.

Sur une corrélation entre la secrétion du jabot des pigeons
et les glandes génitales

(En collaboration avec P. CoLLe).
(C. R. Société de Biologie, 1919).

Les caractéres sexuels considérés comme phénoménes de développcment
et dans leurs rapports avec 'hormone sexuelle

(Chez O. Do, 360 pages, 160 fig. dans le texte, 7 pl. en photogravure).
Ouvnace covuronni par L'InsTrruT,
A propos des caractéres sexuels des Anoures
(C. R. Soc. Biol., T. 90, 1924). (Avec démonstration et projections).
Sur les conditions qui réglent la quantité du variant sexuel

(C.. R. Société de Biologie, T. 00, 1924).

Considérations paradoxales sur la puberté
(C. B. Société de Biologie, T. 80, 1924),
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Sur le déterminisme des caractéres sexuels chez les Tritona
(C. R. Acad. des Sciences, 1922).

Observations sur les caractéres sexuels chez les Poissons
(C. R. Soc. de Biologie, 1922,
Etude histologique de la Créte des Gallinacés et de ses variations
sous l'influence de facteurs sexuels
(En collaboration avee N. Kriren).

(28 pages, G fig., 2 planches). (Arch. de Morphologie, 1925).

La croissance des caractéres sexuels et leur régulation
(1926, Conférence de la Clinique Tarnier. 33 pages, 28 fig.).
Lois ginérales de la croissance des caractéres sexuels
(Premier Congres international « fiir Sexualforschung » i Berlin,
octobre 1926). (15 pages, 20 fig.).
Recherches sur la sexualité
Expériences ce castration chez les Grenouilles
(1926. Bulletin biologique France et Belgique, 30 pages, 4 fig., 2 planches).
Castrations totales et partielles chez diverses espéces de Tritons
(C. K. Soc. de Biologie, 9 juillet 1927).
A propes du minimum efficace dans l'action morphogéne
des glandes génitales
(C. R. Soc. de Biologie, 1925).

Le tissu mucec-élastique de la Créte du Coq, réactif de 'hormone sexuelle
(En collaboration avec N. Knrrcu).
(C. R. Soc. Biol., 1925).

I caratteri sessuali loro determinismoe loro biologia
Conférence faite & 1'Institut sérothérapique de Milan
~sur I'invitation de cet Institut.
(Parue en italien dans les C. R., 36 pages, 30 fig., 1925).

La dysharmonie des caractéres sexuels et la proportionnalité des glandes
sexuelles chez les Insectes 3

(C. R. Acad. des Sciences, 6 juillet 1925).

Exposé des titres et travaux scientifiques. 1906-1927 - page 105 sur 153


http://www.biusante.parisdescartes.fr/histmed/medica/page?110133x159x04&p=105

— 104 —

Sur le déterminisme des caractéres sexuels
Discussion avec ANCEL el Bouix).
(C. R. Soc. de Biologie, 21 avril et 23 juin 1923).

Sur la source de 'hormone sexuelle chez les Batraciens

(C. R. Soe. de Biologie, 13 janvier 1923).

Sur la source de 'hormone sexuelle chez les Poissons
(C. R. Soc. de Biologie, 1923).
La question de la localisation morphologique de la source de I'hormone sexuelle
se pose-t-elle ?
(C. R. Soc. de Biologie, 19 mai 1923).

Jexaminerai dans 1'ensemble la contribution que j'ai apportée i
Fétude des earactéres sexuels et de leur délerminisme, sans enlrer dans le
détail des discussions ou des varialions d'opinion falales lorsgqu’on s’allagque

A une question d’actualité qui a beaucoup évolué.

Au moment ofi j'abordai la question, on admellail comme un principe,
el sans démonstration de fail, que lous les caraclores sexuels dlaient déter-
minés par la glande génitale ; et les histologistes s'efforcaient de localiser
dans un tissu déterminé : le tissu interstitiel du teslicule, celui de I'avaire

ou le corps jaune, la substance active, d’ailleurs inconnue.

Mes recherches sur les Batraciens me montrérent loul de suite que le
tissu interstitiel se présentait surtout comme un lissu de réserve annexé a
un organe i métabolisme variable : le lube séminifére, qui absorbait ces
réserves aux périodes de fonctionnement maximal, el lear permettait de se
rétabliv aux périodes de fonelionnement minimal. Les faits d'évolulion el
d'histologie comparée sont en opposilion avee Pidée qu'il soil le seul
substratum de la secrélion interne du teslicule, Je montrai nolamment que
les variations d'aspect glandulaire el de volume toial du tissu interstitiel

sont tellement élendues qu'on ne peul en faire le subsivalum de "hormone,

Il y a des animaux (Pangolin, Marsupiaux, Chamean) of ce lissn
occupe la moili¢ au moins de la masse testiculaire ; d'autres ofy il est infini-

ment réduit (Ruminants, divers Rongeurs, Poissons osseux), el prali-
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Fig, 59, — Un exemple qui montre qu'il ne fanl pas chere ans le tisso inlerstitiel
canse des caraclbres sexuels, Le Vairon de gavche n’a pas de o Adres sexuels (lempo-
raires) que montre le ron de droite (verrnes sur la téed. Le testienle du premier,
an-dessous, est en pleine spermatogéndse (anabolisme actify, eclui du seeond plein
e spermaloeoides, o son mélabolisme arrélé, Ni Pun ni Paotre ne renferment de
lissu inlerstitiel.
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quement nul, puisque les défenseurs de la théorie interstitielle se basent
sur la proportionnalilé.

D'ailleurs, il v a abus de langage & appeler du méme nom les belles
cellules de Leydig du Cheval, par exemple, el les pelites cellules conjone-
lives un peu gonflées des Poissons osseux.

D'autre part, si on considere le cycle annuel de diverses espices i acli-

Fig. 60. — A droile, lesticule de Grenouille vonsse normale avee un pen de lissn inlerstitiel,

(1 y o 350 & 400 mgr. de ce lissu ehez une Greoouille), A ganehe, stracture d'un

todule duel apris castralion maintemanl les comeldzes sexuels ol ne pesanl gque

25 mgr. Pas de tissn interstitiel, (Loi du minimom efficace, )
Vité génitale temporaire comme la Taupe, les Batraciens, les Poissons, on

constate que le maximum du tissu interstitiel ne correspond nullement a la

période de développement des caractires sexuels,
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Ces idées renconirérent une vive résistance de la parl des défenseurs de
ia théorie interstiticlle (Axcer et Bouiw).

Je montrai : 1° qu'on ne peul raisonner que sur les caractéres sexuels
dont il est démontré qu’ils dépendent du testicule, démonstration que j'ai
donnée pour le pouce de la Grenouille, I'eediéme du cloaque des Tritons, ele.,
tandis que les défenseurs de la théorie interstitielle raisonnaient sur des
caractéres sexuels quelconques, choisissanl parfois ceux dont il a été démon-
tré depuis qu'ils ne dépendent nullement du testicule.

2° Que la loi du minimum efficace de Pezann était générale el s’appli-

quait aux Batraciens, mais que ceux-ci présentaient une  particularilé

Fig, Gl. — Différences sexaelles chez les Treilons, En bas, mdle ; au-dessus, femelle e
Triton :|||||-.°-l|‘1'_

démonstralive. Par suile de phénomines de régéndéralion aclifs, les pelils
nodules de testicules résiduels efficaces ne renferment pas du toul de lissu
interstitiels, el mainliennent cependant les caractéres sexuels influeneds.
(Fig. G0).

3° Qu'il n'y avait pas proportionalité entre la masse testiculaire et la
grandeur des caractéres influencés, que les variations de ces derniers étaient

d'ordre surtout nutritif,
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Bien que les discussions qui ont eu - lieu sur cette question soient
s . = . ¥
récentes, je puis conslaler que presgue lous les biologistes qui s en occupent
en France et i 'étranger sont aujourd'hui de mon avis.

Je considére cependant comme tout & fail accessoire celle question de
localisation qui ne se pose pas en réalité. '

(est dans un mélabolisme parliculier, qui ne se superpose pas obliga-
toirement A une strueture définie; et non dans un tissu pariiculier qu'il faul
chercher la source de 'hormone. Cest la gquestion du mécanisme d’aclion
des hormones qui est surfoul intéressante.

11 faut d’abord remarquer que le déterminisme testiculaire on ovarien
de tous les caracléres sexuels n'est nullement démontré. On sail seulement
par exemple que la barbe de Phomme et divers caracldres phanériens sonl
influeneds par castralion, mais c'est 1d une faible partie des caraclires

sexuels, Les expériences de Goopave el de Pizann chez les Oiseaux montrent

Fig. 62. — Male de Triton alpestee easlié : erdle diminude, maiz non dispavae. Disparilion de
Pecdéme du eloaque el de la pigmentalion des flanes,

gue la créte et le chant sont seuls de cause testiculairve, le plumage est sim-
plement inhibé par I'ovaire.
Les faibles ressources de mon laboratoire m’aménent 3 éudier la ques-
tion sur les Tritons, peu coiteux, on les différences sexuelles sont intenses.
Je montre par des castrations chirurgicales d’une part, d'autre part
par la castralion alimentaire (1) qu'une partie senlement des caractbres

sexuels sont inlluencés,

(1) On la réalise en faisanl jedner les Tritons au moment de la spermatogéndse I.,n Triton
a0, Le ;

renourri plus lard, engraisse, mais son leslicule ne se rétablil pas pendant une anndée
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Il en est de méme chez les Grenouilles, o les glandes du pouce sont
geules influencées (pas la poche vocale ni la pigmentation du pouce).

(Cest au cours de ce travail que je montre qu’on peul obleniv chez les
Tritons Uinversion lolale du seae : il persisle sur le leslicule de ces animaux

H ﬁ.pilhﬁ]ilnil germinalif. Si 'on détruit le testicule par un jenne sévire,

Pannée suivanle cel épithélinm régénére une glande génitale qui deviend

[]itl])i lllil'.liillt’."- RHE Y] fT\'il]i'l‘,

Ceci a pu :-illl'lll"l‘:lilll'[‘ au débul guelgues l]i[ll{lgi_.-‘»il.'i allachdés o Midée de
la stabilité des sexes. La possibilité de telles transformations est aujourd hui
confirmée par les recherches de Zawapowskn el Pézann chez les Oiseaux, de

K. Ponse chez le Crapaud.

Il suffit, pour qu’elles soient possibles, que 'on s'adresse & un animal
qui présente une ébauche d'une glande encore embryonnaire ou lléchie vers
I"autre sexe (ovaire droit des Oiseaux, épithélium germinatif du Tritlon mdle,

organe de Bidder du Crapaud). Remarquons qu’il élait démontré par de telles

Fig. 63. — Cloaque de Triton mile, P, papille: X y, ligne de repee,
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expériences el pour la premiére fois par la mienne, que tous les caractires
sexuels annexes sont, directement ou non, influencés par la glande génitale,
Mais le mécanisme restail obscur.

Les expériences faites sur les Trilons m’ont cependant donné des indi-

cations qu’'une étude générale des caracteres sexuels est venue renforcer,

Fig. 4. — 4, l':_lmlqlu- d'un Triton dont le sexe ef les autres carmelives sonl tolalement
invertis. (Un débris de la papille en régression persiste le dernier), B (pour compa-
raisond, l:|=\?u|lu‘ de femelle. En bas, Cloague de mdle easiid, (Compurer avee lig, 63.)

Exposé des titres et travaux scientifiques. 1906-1927 - page 112 sur 153


http://www.biusante.parisdescartes.fr/histmed/medica/page?110133x159x04&p=112

— 111 —

Il faut distinguer des caractéres dapparition précoce datant de la pé-
riode embryonnaire (organes génilaux externes, par exemple) qui consti-
tuent une base de développement sur laguelle les autres phénoménes évolue-
ront. Ceux-li ne peuvent d'ailleurs élre éludids que chez les animaux dont

les larves ménent une vie libre.

£

Fig, 65, — Epithélium germinalil persistant sur le testicule du Triton.

Il y a, d’autre parl, des caraclires lardifs qui apparaissent & ce qu'on
appelle la puberté, et j'ai montré combien ce mol mangue de précision. Tels
gont la barbe de 1'Homme, les cornes des Cerfs, ele. Encore faut-il expliquer
pourquoi ces caracléres varienl énormément de taille depuis la puberté jus-
qua I'élat complétement adulte, alors que les glandes génilales ne

varient pas,

Je remarque enfin gu'il ¥ a des caracléres communs aux deux sexes
(poils des aisselles, ceddme cloacal des tritons, jabot du pigeon) gui sont
cependant déterminés par la glande génitale el régressent aprés castration,

Ceei est particulidrement nel chez les Balraciens et les Poissons, chez qui la
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malurité sexuelle est annuelle, el chez qui on voil apparailre & ce moment
des différences sexuelles évidentes, mais aussi des ornemenis conimums sux
deux sexes. .

Le mécanisme d'action des glandes génilales sur la morphogénése n’est
done pas aussi simple que celui de 'action thyroidicnne.

Déja, Pézann et Goovare avaient montré chez les Giseaux Paction d'une
chalone ovarienne : substance inhibitrice différente de I'hormone propre-
menl dite, ce qui indigue que les substances aclives des glandes sexuelles

sont complexes.

Jinsiste pour compléter celle démonstration sur divers ordres de fails,

Fig. (6, — Ovaire développé cher un Triton easteé par le jodne anx

dépens de Pépithélinm gern

ulif, qui a persislé,

Phénomeénes de croissance communs aux deux s2xes
Leur existence montre qu'a ¢oté d’hormones différenciant les glandes
génitales mdle el femelle, il en est de communes,
JaBor pU PrGEON.

Cr. Benxanp a éludié le curieux phénomine du développement de la

glande du jabol des Pigeons au moment de 1'éclosion des ceufs, qui se pro-
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duit aussi bien chez le mile que chez la femelle. Je montre qu'il s'accom-
pagne d’une régression de la glande génilale dans les deux sexes. J'ai vu

depuis gqu’il ne se produit pas chez le castral.

Fig. 68, — Développement du jabol du Pigeon aprés la ponle (a ganche), de liaul en bas, jﬂlml
norneal, jabot le huititme jour de Vineubalion, jabot le jour de Véelosion. A droile,
en haul, tube séminifere végressé (le lititme jour d'incabalion) ; au-dessons, tube
séminifice normal, (Ce phénoméne < aecompagne d'une régression des glindes génilales
de 104 1 en volume.)

La régression de la glande génitale correspond dans le temps au début
du développement du jabol et parvait le déterminer.
TissU MUCO-ELASTIQUE DE LA CRETE DES GALLINACES,

Pézarn a moniré la régression de la créle des Cogs aprés castration. On
connaissait d'autre part les fluctuations de la créte des Poules, selon qu’elles
pondaient ou non.
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Avec M™ Knrrcu, nous étudions cet organe chez le Coq et le caslral,
chez 1a Poule qui pond ou non, et nous montrons que sa croissance chez le
oq est due surlout A un tissu particulier : muco-élastique, qui est le sieége
d’un cedéme spécial. Cet cedéme disparait chez le Chapon, d'ofi le flétrisse-
ment de la créte. 11 apparait chez la Poule dont I'ovaire est mir el disparail

chez la Poule dont 'ovaire subit 'arrét annuel de fonctionnement.

Fig. 67. — Photo d'un Triton mé's casivé par le jedne el qui a manifesté, quand on I'a
renourri, une inversion lotale des earacléres sexoels. Un jeune ovaive, 1 est en voie
de développement, A, corps adipenx énorme qui se développe chez les casleals,

Nous montrons que l'eedéme cloacal des Tritons miles et femelles,
déja _étudié dans un travail précédent et qui apparait chaque année a la pé-
riode de maturité, est un phénoméne du méme type. Il a ceci de particulier
qu'il évolue sur des organes dont 'anatomie difféere par leur premier déve-

loppement beaucoup plus que la créte des Cogs et les Poules, mais c'est
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cependant un phénoméne idenlique qui apparail & la malurité dans les
deux sexes,

Il est difficile d’admeltre que la substance qui agil sur un méme réactif

de la méme maniére n'est pas la méme. 1y a done lieu de penser qu'il

Fig. 69. — Créte de Coy (i ganche en haat) avee tissu muco-clssique épais; créte de chapon,
|'a_fl hawt (& droiled, lissu muco-élastigue disparn 3 an milien, eréle do Conp eastré depuis
Rl jours : I'."f_rl't'naiull du lissn n]||i,'|r.|"|.'|sli|_||||-_

existe un facleur hormonique commun aux deux glandes génitales & leur
période de maturité, 11 apparait temporaivement chez les Batraciens A la

maturité annuelle, Chez les Oiseanx, il esl temporairve chez la femelle comme
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Ja maturité de la glande. Il est permanent chez le Coq dont la glande reste
conslammenl miare. 11 en est vraisemblablement de méme chez les Mammi-

feres dans les deux sexes.

Fig. 70. — Crile de Poule qui ne pond pas (i ganche) @ axe graisseux imporlant, pas de
lissn muco-claglique ; 4 droile, créle de Poule qui pond @ lissu muco-clastique développe.

Il faut bien remarquer que, chez eux aussi, divers phénoménes sonlt
communs aux deux sexes ([milﬁlnxillsiirus) ou ne different dans leur aspect
que par l'existence d'aulres caraclires antérieurement développés (psycho-

logie sexuelle).

Autres phénoménes communs aux deux sexes

['étude des caractéres sexuels dans la série animale montre fréquem-
ment des phénoménes de méme espece. Chez un pelit poisson : le Vairon, il
‘apparait & la maturité des verrues qui ne sonl pas réparties de la méme ma-

nitre chez le mile et la femelle, mais ont la méme straclure. (Fig, HY),

Chez les Bouvitres, le tube anal se développe de méme dans les denx
sexes i la malurilé (contrairement aux données classiques) el il bieh la

méme structure dans 'un el Mautre.

Chez les Lamproies, le développement des caractéres sexuels secon-
daires qui est tardif n'est que partiellement différenticl des sexes, la plupart

ag caractéres sont communs i 'un et & Maulre,

Chez les Grenouilles, il Sl_:l'lll)ll: aussi y avoir des caracléres déterminds
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dans les deux sexes par une substance commune, ils sont trés différents dans
leur aspect parce que les caractéres précédemment développés ont établi des
différences importantes. On peat montrer cependant que la secrétion mu-
gqueunse de 'oviduele qui disparait par caslralion ovarienne est maintenue
aussi bien par une grelle testiculaive que par une greffe ovarienne, Jai repro-

duit également 'expérience de Meisenheimer qui provoque la pigmentation

Fig. 71, — Carmeldres sexucls des Lampooies, (La larve n'n ni nageoires, ni penisl. En haul,

femelle; en bas, mdle, Lo développement des nageoires csl eommun anx deunx sexes |

le piénis esl spéeial an mile, la nageoire venteale & Ly femelle, On saizil bien gu'y edié

e caractives différenciels des sexes, il ¥ 2 un ol de cameléres communs,

du pouce des miles par injeclion d’ovaire el j'en ai expliqué les résultats
en apparence paradoxaux. L'expérience est d’autant plus typique qu'il est
d'autres caracléres (glandes du pouce) qui sont influencés par le testicule
seul. On saisit bien ici I'existence d'un facleur mile spécifique & coté d'un

incleur commun aux glandes mile et femelle,
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Déterminisme des caractéres sexuels précoces

INFLUENCE MIXTE DE L'OVAIRE ET DE LA THYROIDE,

On ne peut expérimenter i ce sujel que sur des larves & vie libre. J'ai
choisi les Tritons parce qu'il existe chez eux une papille cloacale qui est
I"équivalent morphologique du pénis et qui a le méme développement pré-
coce. J'ai montré qu'elle apparait & la mélamorphose naturelle et & la méta-
morphose artificielle provoquée par thyroidisalion. Resle & comprendre

comment il e fait qu’elle apparaisse chez le mile el non chez la femelle.

Fig. T2. — A, cloague de larve de Triton sans papille (le repli st toul aulre chose).
G, C‘qul.e de jﬁl}lﬂ{.‘, Triton mdle avee pupi"l! eloaeale l"‘qlli'lulcul._- au pénis, 1, D!Oﬂ.qlll'.'
de jeune femelle sans papille. B, cloague de larve mile thyroidisée six jours, appa-
rition de la papille.
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Au moment de la mdétamorphose, le lesticule est peu développé
[ ’ovaire, au contraire, renferme déja de gros ovoeyles. Un des travailleurs
du laboratoire, T. Nakamura, a moniré que si on thyroidise de jeunes larves
femelles avant que l'ovaire ne renferme des ovocyles, on provoque chez
elles la croissance de la papille cloacale, croissance caractérisée par de nom-
breuses mitoses. Au contraire, si on thyroidise des larves dont Uovaire est
développé, ou des larves miles, auxquelles on a greffé un fragment d'ovaire,

on n'oblienl aucune croissance de la papille.

L'ovaire inhibe done ici un phénomine thyroidien. Cela est bien
d’accord avec le fail que dans les expériences d’inversion du sexe chez le
Triton, on voil la papille régresser bien plus lard que les autres caracléres,
¢l seulement quand "ovaire est déja gros.

*
® L

Nous avons élé amends & nous demander si ce n'élail pas un phéno-
méne général, et si les caracitres inhibés par 'ovaire dans d'aulres groupes
(plumage des Cogs) n'étaient pas aussi excilés par la thyroide. Zawapowski
vient de montrer que la thyroide accélére la mue plumaire. Avec J. Morira,
nous avons pu, en ¢tudiant la thyroidisation de jeunes poulets encore duve-
teux, constater qu’on excilait la croissance de cerlains groupes de plumes
seulement, el précisément des groupes de plumes qui caraclérisent le plu-
mage coq par rapporl au plumage poule, ¢'est-i-dire de celles sur lesquelles
I'ovaire exerce une action inhibitrice. 1."inhibition de I'ovaire sur des phéno-

ménes excités par la thyroide est bien un phénoméne général.

Caractéres sexuels males tardifs

Ce sonl ceux dont le mécanisme esl le mieux connu. Pézarp a monlré
ar des castrations partielles que la glande génitale agit chez les Cogs selon
I loi du tout ou rien, ¢'est-d-dire qu'il suffit d'une trés faible quantité de

glande pour maintenir intégralement le caractére influencé.

Je montre que cette loi du tout ou rien s’applique aux Batraciens
anoures el aux Tritons. Il ¥y a un mariman de caraclére sexuel ou de variant

sexuel qu’'on ne peul dépasser el qui est alleinl avee une quanltité trés pelile
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de glande génitale, quelle que soit la structure de cette glande (elle varic
beaucoup dans les expériences sur les Grenouilles). Toutefois, il y a une trés
courte zone o1 la quantité de glande a une action, ¢'est-d-dire que la courbe
du variant sexuel en fonction de 'hormone ne présente pas un accident
verlical, mais seulement une ascension lris rapide, ce qui n'altére en rien
le principe de la régle de Pézann, et semble indiquer que 'hormone agil
comme un calalyseur accélérant la croissance des zones sensibles. Ceci a é1é

vérifié par une étude sur les Cogs.

Fig. 73. — Influence de la castmmtion sur les glapdes du pouece de
la Grenouille rousse. En haut, grenouille normale. Au-dessouns,
pouce de Grenouille castrée; les glandes régressent totale-
ment) ; un nodule de 15 mgr. de testicule maintient intégea-
lement les glandes si la Grenonille est bien grasse. ;
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Le nombre des caractéres influencés par excitalion par I'hormone méile
chez les Batraciens n'est d’ailleurs pas trés considérable ; créte des Tritons

pro parle, glandes du pouce des Grenouilles.

Variations des caractéres sexuels selon la taille et la nutrition

Cie singulier phénoméne restait inexpliqué. C'était d'autant plus
ficheux que son existence est une cause d’errcur permanente dans les expdé-
riences, si on n'en connail pas les lois. CVest lui qui parait avoir induit en
errenr les parlisans de la théorie de U'lnterstitielle,

(Uest I'étude compardée des caractéres sexuels dans la série animale et
leur mensuralion précise dans le groupe le plus favorable (Insecles) qui m’en

a donné la clef.

Sion fait une éude géndérale de lous les caractéres qui varient selon le
sexe, on constale que les variants sexuels croissent presque loujours avee la
taille, que cetle taille soit acquise en une fois (métamorphose des Insectes) ou
que les animaux passent suceessivement par loule la série de tailles possibles
(Vertébrés), Je montre que; par exemple, le phénoméne bien connu de 'ang-
mentation du volume des cornes du Cerf avee I'ige — nolons que la laille
du Cerf croit aussi avec I'dge — est le méme que celui qui donne des appen-
dices sexuels énormes aux Insectes de grande taille tandis que ceux de petite

taille les ont trés réduits.

(Vest encore un autre aspect du méme phénoméne qui fait que, chez les
Batraciens, triés sensibles aux variations nutritives, le variant sexuel change

considérablement de taille selon les conditions de nutrition.

Les Insecles consliluent 'objet de choix pour poursuivre la recherche
des lois qui réglent ce phénoméne, parce que chez eux, la taille ne varie plus
dis le moment oii elle est acquise (métamorphose). Elle dépend seulement
du volume de la larve, les fluctuations nutritives ne l'influencent pas

ultérieurement.

8i on s'efforce d’établir la courbe de variation des appendices sexuels
en fonction de la taille des individus, on constate qu’ils croissent avec la

laille somatique, mais bien plus vite qu'elle, selon une courbe qui a tou-
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jours la méme allure. Cetle courbe se rapproche beaucoup d'une parabole.

Or, si on réfléchit qu'un organe eroissant en harmonie avee le corps

Fig. 74. — Dysharmonie des caraelires sexuels
(cornes l‘q:pililliqul' ol lilni'u("tqllu-l chez un
insecle - (Dynagte). La femelle (non rvepré-
senlée) n'a pas lrace de eornes, On voil e
les cornes croissent avee la taille, mais plus
vite guelle.
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¢'inscrirail en une droitle, on observera que la lransformation de celle droite
en parabole dans I'organe influencé par la sexualité est U'indice d’une accé-
[ération spécilique constanile. C'est 1 une autre expression de la loi du tout
ou rien ; ¢'est encore le méme phénoméne que j’ai démontré par une autre

méthode pour aclion de la thyroide,

) e =1 1 il E

Fig. 75. — Graphique de Ja dysharmonie du Dynaste : volume des

cornes en ordonnées, Volume du corps en abeisses. o, p, Ligne
paralltlement & laguelle eroitrail un ezraclére proporltionnel
en pointillé : In parabole ke plus rapprochée de ln conrbe).

Tappelle dysharmonie de croissance le phénoméne de la croissance
spécialement rapide des varianls sexuels el jje montre qu’il est tout & fait
général. Clesl une loi rigoureuse qui s’applique & lous les groupes
voologiques,

La loi de dysharmonie permet une interprélation exacle de divers fails
zoologiques el paléontologiques connus. Elle montre que toute une partie
de la morphologie n'est, en somme, que inscription naturelle de bhéno-
menes généraur de la physiologie de la eroissance.

L
- L
Chose remarquable : un caractére donné ne présente la dvsharmonie

de croissance que s'il est inlluencé par la sexualité. Si, dans une espice voi-
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sine, il cesse d'élre différenciel des sexes, il cesse aussi d'¢lre dysharmo-

izique : ainsi, les cornes du Benne par rapport a celles du Cerf, les appen-

Fig. 70. =- "u‘EHJI- speeianx de la dysharmonic. En haul, dysharmonie des erd
Qitn Faisan, (Les trois individus sont de wille Wodrement crolssanle el croissanl,
comme le |nm|1n I'i .-|u1|u:-|| des ergols), — En 2, dvzharmonie nuleitive ehez un
Triton, L'animal du hant, primitivement semblable & celui du bas, 2 seulement jedind
quelques jours. La erdle g'esl abaissfe de plus de moilid,

s orectiles
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dices céphaliques des Coprides chez les espices on ils exislent dans les denx
sexes par rapport i celles on ils existent chez le méle seul, les barbes el eri-
nieres des Mammiféres qui en possédent dans les deux sexes par rapport i

ceux oi elles existent chex les miiles =enls.

Fig. 77. — Démonstealion du fait gue la dysharmonic affecle seulement e
varianl sexuel, Linseele dont gualee mles son! L-.-|,|-(-_-;|-|||.:'~; en hautl el oh
In corne veste sensiblement proportionnelle, est cornn dans les deux sexes,
[a corne n'esl pas un coracliee sexuel, elle esl harmonigue, Les qualre
miles du deszous apparticnnent i e pgpiee Lads voisine, ol 1y femelle (fa
pas de corne, La corne estoan eaenelre sexuel, ladysharmonie est éyvidente,

La dysharmonie n'existe plus quand il s’agit de phénoménes i détermi-
nisme complexe on U'inhibilion joue un role : développement des organes
génitaux, du plumage des Oiseaux. Elle est rare pour les caractires propres
a la femelle (généralement déterminés par inhibition) mais existe cependant
pour quelques-uns d'entre eux. On doil alors penser qu'ils sont délerminés

par une subslance excitante dont la dysharmonie est la signature,

La dysharmonie des caraclirves sexuels ne peut étre expliquée par une
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Fig. 78. — Comparaison de la eroissance lardive des cornes cher un cervidé (Chevrenil),
oi la corne esl spéciale au mile, el chez une espice (Renne) o elle existe dans les denx
gexes. — Tris dysharmonique chez le Chevrenil, elle Iest & peine chex le Renne,
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Fig, 79, — Varialions du volume des glhindes do pouce de la Grenouille sous des influences

nulritives, le festicule flanl normal. (Ces variations sont d’ordee dysharmonigque.)

Fig. 80, — Aclion différentielle des deux hormones ovariennes.

oo dreoite, apits  injection
he, aprits Lrois injeetions d hor-
d’hormone Ioléinigue (congeslion sans croissance). La crois-
sanee n'esl ici qu'i son débul. Les micropholos de la planehe
du travail des Archives de Morphologic montrenl qu'elle est
de 14 8 aprds 10 ou 12 injeclions.

mone  follicula {eroissance
Litérus de Cobave easlpd, & g
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variation corrélative des glandes génilales ; celles-ci restent proportionnelles
o la taille somatique et I'étude histologique montre que toutes leurs parlies

restent proportionnelles entre elles.

L’existence de la dysharmonie est un argument décisif contre l'idée
d'une proportionnalité entre les glandes génitales et les caractérves sexuels
L
L L

Reprenant chez les Balraciens la question au point de vue expérimental,
je démontre 'influence combinée dans le développement d'un méme carac-
lere sexuel : glandes du pouce, de deux facteurs : 1° I'hormone, sans laguelle
ce caractére n’existe pas, mais dont la quantité n'influence pas le volume des

glandes ; 2° I'état nutritif qui régle son volume selon la loi de dysharmonie,
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OVAIRE ET ACTION DES HORMONES OVARIENNES

La glande interstitielle de l'ovaire

(Mémoire couronné par 1'Académie de Médecine)

Reproduction des phénoménes gravidiques par injections d’hormones
ovariennes

(En collaboration avec Bencan et KELLEn).
(C. R, Société de Biologie, 1927).
L'action spécifique du corps jaune de I'ovaire sur le tractus génital
(En collaboration avec k. GLey).

(€. R. Société de Biologie, 18 juin 1927).
Sur les hormones sexuelles de la femelle
(En collaboration avec Bexcaw el KELLER).
(C. R. Société de Biologie, 25 juin 1927).
Recherches sur l'action de 'hormone ovarienne
(En collaboration avec Tw. Kerper).
(Archives de Morphologie, 1927).

Le cycle évolutif de 'ovaire de la Jument
(En collaboration avec J. Seasonn),

(C. R. Société de Biologie, 23 novembre 1923).

Iy a seulement dix ans, on en élait encore i chercher & localiser dans
I'ovaire comme dans le teslicule une hormone indéterminée.

Le corps jaune el la glande interstitielle se partageaient les suffrages
el on donnait en leur faveur les arguments qui servent pour le tissu inters-
titiel du testicule.

I’étude anatomo-comparalive des glandes génilales qui m'avail servi
pour le testicule montre que la glande interstitielle de ovaire esl inexis-

lante chez beancoup d'espices, trés développée chz d'autres. D'ailleurs, on a
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décrit comme glande intestitielle dans les divers groupes de Mammiftres

des choses qui sont parfaitement inhomologues.

Dans mon laboratoire, Szymanovicz appliquant & la question les mé-

thodes histophysiologiques que j’ai utilisées ailleurs, montre avec netleté :

1° Que les glandes utérines croissent du premier au dix-septiéme-dix-
neuvitme jour des régles, selon une courbe régulitre qui rappelle celle
obtenue avec la thyroide, indiquant 1'action d'un facteur accélérateur de la

croissance.

2° Que celle croissance cesse brusquement aprés le dix-neuviéme jour
jusqu'aux régles suivantes, alors que se produisent des transformations
déciduiformes et une secrétion muqueuse. Ces deux périodes correspondent
d’une part i la période d'évolution du follicule jusqu'a rupture (observations
classiques de VieLesix, confirmées par les ndlres) ; d'autre part, & la pé-
riode d’état du corps jaune.

Szymanovicz conclut que le follicule exerce une action sur la croissance,
le corps jaune sur la différenciation déciduiforme. Ces conclusions dont il a
la priorité, sont démontrées aujourd’hui par de multiples expériences, et sont

la base méme de 'élude des hormones ovariennes,

Avec Seamsonn, nous éludions le cycle cesiral si inléresant de la Jument.
Indépendamment de faits de détail concernant I'évolution ovarienne, nous
montrons qu'au moment du rat, 'ovaire a angmenté de poids, que ses
lymphatiques sont gorgés d'un liquide analogue au liguide folliculaire, ce
qui indique que ce liquide est abondamment résorbé,

Nous remarquons que l'anatomie comparée enseigne qu'il y a une
relation entre le volume du follicule et la taille du corps, relation qui n'existe
ni pour l'ovocyte ni pour les autres parties de 'ovaire, el indique un rdle
du follicule sur le corps tout entier.

De la, I'idée d’injecter le liquide folliculeux de Jument en rut 4 des
Lapines, et la constatation du fait qu'il provoque chez elles I"apparition des
phénomenes de rut. Ces expériences failes en Amérique par Avres et Dorsy

en meéme lemps que par nous onl ¢ié depuis maintes fois répélées, el il est
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hien établi que le liquide folliculaire détermine les phénoménes de la période
cestrale,
Depuis, divers auteurs ont isolé partiellement la substance active qui
adhére aux lipotdes (follicoline, menfhormon). On tendait cependant @ repor-
E ]

ter sur le follicule toute 1'aclion endoerine.de 'ovaire.

Fig., 81, — Action de If subslance congeslivanic du corps jaune sur 'utérus de
Lapin. En haut, ensemble: apoplexie des cotylédons. En bag, détail de Ta
muguense @ viso-dilatalion capillaire énorme,
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];ig. o — Dl::\'El{Jp];JUIIIUIll mammaire oblenu chez le l:uhu}'u mitle par injeition d " hormone
ovariennes, Au-dessus, mamelle de mile normal; 2 et 3, mamelles apris huit injec-
tions (on a pholographié deux coupes, parce que la glande éait déjetée latéralement) ;
4, mamelle aprés onze injections. :
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Fig. 83, — IVwveloppement mammaire obtenu par 'injection d’hormone ovarienne adhérente
aux lipoides chez les femelles de Cobave castrées. Au-dessus, mamelle aprés castration ;

2, mamelle apriés cing injections; 8, les mamelles de type gravidigue apres douze on
quinze injeclions.
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Avec E. Grey, nous démonlirons laction congestivante spécifique du
corps jaune sur le tractus génilal, et nous montrons que la substance qui

agit ainsi est différente de celle du follicnle (soluble dans 'ean).

Avee Bexcan el Kecren, nouns reprenons 'élude méthodique des subs.

tances actives de I'ovaire et examinons lous les poinls encore disculés,

Nous montrons que le follicule, mais aussi toul I'ovaire, renferme la
substance qui agit sur la croissance utérine et mammaire, Cetle dernitre est
évidente chez le Cobaye, non seulement parce que les injections de lipoides
ovariens provoquent la croissance mammaire chez la femelle casirée jeune

mais parce qu’ils la provoquent aussi chez le mile casiré on non.

Opérant sur les femelles casirées, nous montrons que la substance folli-
culaire produit une croissance pure, la substance du corps jaune une conges-
tion sans eroissance.

Si on injecte la premitre pendant quelques jours, la seconde ensuite,
on reproduit la croissance suivie de congestion avee désquamalion qui carac-

térise le cycle menstruel. Il se trouve ainsi compldlement expligué,

L'injection concomilanle prolongée des denx subslances rveproduit les
phénoménes gravidiques : 'aceroissement ulérin est de 1 4 8 ou 9, la mu-
queuse se transforme en une caduque analogue i celle de la grossesse extra-
utérine. La glande mammaire subil un aceroissement considérable équiva-
lant & celui de la période gravidique (aussi bien chez les miles que chez lek
femelles) avec sécrétion colostrale caracléristique. Nous possédons done bien
les deux substances qui délerminent le cyele aestral ou gravidigue, selon
qu'elles agissent alternativement ou simultanément. Le eyele gravidigue ne
differe du eycle @stral que par le fait que les deux substances agissenl

ensemble el de fagon prolongée.

Nous montrens qu'il ¥ a pour Uutérus el fa mamelle, comme pour les
caractéres influencés par le testicule, un maximum qu'on ne pent dépasser.
Seulement, ici, la zone d'action quantitalive esi plus dlendue. Le maximum
possible est loin d'étre alteint pendant Ia croissance westrale, il ne 1 est qu’i

Ia croissance gravidique,
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En ce qui concerne la localisation cytologique des hormones, 'ovaire
nous fournit des documents précis, puisque l'extraction des substances de
telle ou telle partie est possible. C'est le corps jaune qui, contrairement a la
théorie, renferme le moins de I"hormone de croissance. Il renferme le plus
de la substance congestivante. Mais le placenta fournit abondamment 1'une
et I'autre. Or, il n'y a aucune espece cellulaire commune au placenta et au
follicule d’une part, au placenta et au corps jaune de I'autre. On ne peut

donner un argument plus précis contre la localisation cylologique des hor-
mones sexuelles,
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HISTO-PATHOLOGIE ET ANATOMIE PATAOLOGIQUE

Cultures de tissus et tumeurs :
(Bulletin de 1’ Association francaise: pour I'étude du cancer, 1921).
(30 pages, 15 figures).

J’examine dans ce travail quelles notions apportent & I'étude du cancer

les faits observés dans les cultures de tissus.

Deux faits dominent : 1° Les lissus isolés se multiplient indéfiniment.
2° En isolant un tissu adulte, on y provoque la réapparition d'une multi-

plication active et indéfinie,

La croissance des tissus n'est donc pas arrélée dans I'organisme adulte
par une cause intrinséque, mais par des phénoménes de régulation réci-
proque. Que ces processus de régulation soient troublés, qu'il y ait isolement

physiologique d’une partie, el la multiplication reprend.

L’étude des cultures apporte aussi des notions précieuses i 1'étude de
cette régulation. 11 y a, certes, des phénoménes complexes de cause hormo-
nale, nerveuse, etc., mais il y a surtout des phénoménes de régulation de
tissu & tissu, toul locaux, et on comprend irés bien qu’une cause purement
locale arrive & perturber en un point précis la régulation des tissus, au
point que I'un d’eux arrive & y échapper. La notion du cancer, maladie

d’abord locale, est ainsi d'accord avee les faits de biologie cellulaire observés,

La régénération el la cicalrisation épithéliale sonl de ces phénomines
ot la régulation locale entre tissus joue le rdle essentiel, et ¢’est dans 1'étude
des anomalies de ces processus qu’il faut probablement chercher la cause du

cancer.

L’aspect morphologique des cellules cancéreuses qui ont plus ou moins
perdu leurs différenciations caractéristiques, est analogue & celui des cellules
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cullivées in vilro, qui ont subi des régressions de méme ordre. Ce phéno-

méne est corrélatif d'une multiplication cellulaire particulitrement active.

Fig. 84, — Tissus alypiques proliférant irvégulidrement, oblenus en culture: & gauche, aux
dépens d’un testicule embryonnaire ; & droile, aux dépens de la glande thyroide.

Pathogénie du cancer et cultures de tissus

Cultured'un adénome du col utérin reproduisant le cancer dérive de cetadénome
(En collaboration avec F. Coca).-
(Journal de Physiologie el de Pathologie Générales, 1919).
(12 pages, | planche).

Nous avons cu, dans le service, un polype adénomaleux de la parlie
haule du col dont nous avons fail des cultures. Ces cullures ont ¢été failes

avec la portion purement adénomalteuse.

Or, I'extrémité inférienre pincée d:m-s le col étail en train de subir la
transformaltion caneéreuse (cancer des glandes cervicales), Dans les cullures,
les cellules issues de I'adénome ont subi des transformations analogues i
celles qu’elles. subissaient. dans la parlie cancéreuse : perte de la séerétion
mugquense, multiplication mitotique subslituée au clivage, stratification des
cléments, ele. Ceci illustre, sur un exemple précis, les nolions développées

dans 'article précédent.
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Recherches sur le cancer expérimental du goudron

Essai d’'une théorie générale des cancers basée sur les faits connus
de la biologie des épithéliums

(En collaboration avee 1. Vasiiv), ‘
(Bﬂﬁeﬁn. de I' Associalion francaise pour I'étude du cancer, 1923).
(24 pages, 18 figures).
Nous étudions, semaine par semaine, les modifications que subit la
pean d'une Souris qui subit sur I'échine un badigeonnage linéaire an gou-

dron. Nous mesurons i chaque stade la vitesse de multiplication.

Dés le début, on observe un gonflement el une destruction des parties

kératinisées, Des processus de régénéralion interviennent dans les parties

Fig. 86, — Peau de Souris badigeonnée au goudron quinze  jours,
C. cellules mortes ; M, milose eégéndrmlrice: ', papille hyperplasice.

profondes de la peau et dans les bulbes pileux. Les poils sont détruits, la

partie kéralinisée du bourgeon de remplacement qui se forme disparait i
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son lour el des bourgeons de remplacement nouveaux se forment de plus en
plus rapidement. Les différenciations épidermiques deviennent de moins en
moins parfaites. Des couches i éléidine épaisses apparaissent (il n'y en a pas
normalement dans la pean de SBouris), P-:;ndunl ce lempz, la vilesse de multi-
plication des assises généralrices croit, et vers le cenlitme Jjour, atleinl un

laux analogue i celui des cancers.

L]

Fig. 90. — Pean de souris badigeonnée 185 jours. Hyperplasie, miloses
nombrenses, Apparition de couches it cléidine épaisses,

Le cancer n’est pas encore conslitué el ne se caraclérise par 1'envahis-
sement profond que du cent trentigme au cent soixantitme jour, Il parait
cire la résultante d'efforts de régénération qu’on um}n‘;e]m d’aboulir et au
cours desquels la vilesse de multiplicalion augmente constamment, jusqu'a
alleindre un maximum corrvespondant i un état oi la cellule nﬁparatt plus

sensible aux processns de régulation normaux.

Généralisant les faits observés, nous montrons que les irrvitations si
diverses qu'on ironyve i 'orvigine du cancer paraissent agir par un phéno-
miéne commun : elles provoquent des destructions répétées de cellules épi-
théliales el un elfort de régénéralion continuellement entrelenu au cours

duguel la vitesse de multiplication s'accélére. 11 semble que dés le moment
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ot eette multiplication a atteint un certain taux, les cellules échappent aux
processus de régulalion normant. '

Trois cas de cancer du col utérin de type vaginal avec métastases
. ganglionnaires eylindriques

(En collaboration avec I1. Burniann, 8 pages, 6 figures).

Fig. 87. — Bulbe pileux ageis gondronmage: A ganche o bulbe cncore différencié, mais i
cellules gonflées ; o deoite: bulbe dont les dilférencialions s'atlénuent,

Fig. 91, — Mélaslase ganglionnaive (& gauche)
du eanver lobulédu eol, dont un lobwle ¢s1
figurt & drojle.

_/"'hu
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Il semble que des glandes cervicales irritées an voisinage d'un cancer
pavimenteux du col sont T'origine de semblableés mélastases fort rares. 1l
n'y avait pas de cancer des glandes cervicales dans "utérus,

Métastase cérébrale d'un cancer utérin. Action de la curiethérapie
(En eollaboration avec Burrianp el Douvay, 10 pages, 3 figures),
(Bulletin de 1" Association francaise pour.l'élude du cancer. Hars 1924),
Technique des biopsies rapides extemporanées au cours des opérations

(Bulletin de I Associalion francaise pour Uélude du cancer, 19207,

T
@” ~'L|

VT

: |\.

2-

L

Fig. 89, — Deux bulbes pileux de la région goudronndée quinze jours. H, production de
bourgeons de régénération ; E, ébanches papillaires ; 8, glandes sébacées; D, derme:
H, Hypoderme, :
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Un cas de sarcome du Poulet développé dans une cicatrice de castration
(En collaboration avee H. Burriarp, 10 pages, 8 fig.).
(Bulletin de ' Associalion frangaeise pour U'étude du cancer, 1927}

Au cours d'expériences de eastration chez les Coqs, nous avons observe
un sarcome du lype Bous un pen modifié, né netlement dans la cicalvice
opératoire. 1l y a des mélaslases hépaliques el pulmonaires,

Depuis, il y eul dans notre élevage, également chez un chapon an point
oit il avait regn des injections huileuses, une autre tumeur du méme type,
avee mélastases hépatique, vénale, splénigque el pulmonaire.

Les inoculations aux Poulels normaux onl é1¢ négalives dans les

deux cas,

Les lesions cellulaires des cornes

anterieures de la meamelle dans les

arthropathies nerveuses

Considérations sur la pathogénie de ces
arthropathies

L’Encéphale, 1908 (15 pages, 2 planches).

(En collaboration avec G. Eriensg).

l"ig. B9 — l:lmpl' ]ﬂngiludi;mlu dun
pail (30 jours de badigeonnage), Dis-
sociation du poil el formation e
bourgeons de régénéealion suceessifs
dans I'hypoderme : H.

Dans I'arthropathie d’Arvan Duchenne, les arthropathies tabéliques et
syryngomyéliques, on trouve des lésions des cellules des cornes antérieures
de la moelle cervico-dorsale ou lombaire. C'est d'accord avee la théorie de
Marinesco- du réle trophique de ces cellules et cela explique le caraclire

segmentaire de ces arthropathies.
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OUVRAGES DIDACTIQUES

Vingt lecons d'histologie

(En collaboration avee H. BrLiiane), Masson.

Cest un abrégeé d’histologie renfermant non seulement les fails mor-
phologiques essentiels avec les illustrations suffisantes, mais o, i propos
de chaque fait, nous avons cherché & placer soil les notions physiologiques,
zoit les idées géndrales qui s’y ratlachent. Cest, en effet, 'ceuvre véritable
de 'enseignement de 'histologie comme de lous les enseignements it base
de morphologie, que d’accrocher powr ainsi dire des idées physiologiques on
biologiques générales & des images visuelles, i des fails morphologiques qui
sang cela seraient d'une étude parfaitement fastidieuse el qui n'ont en eux-
mémes gqu'un médioere intérét.

Le succiés qu’a eu ce petit livee (3° édition, 10° mille), montre qu'il a

¢lé apprécié non seulement & Paris, mais en province el & I'élranger.

Le sang et les maladies du sang

{Adaptation frangaise de 'atlas d’hémaltologic de Schleip).

Utilisanl les belles planches de 'atlas d’hémalologie de Schleip qui ne
s'accompagnaient d’aucun texte dans l'original allemand, j'en ai profité
pour melire au point la question de 'origine et de la signification des élé-
ments du sang, partant d'un point de vue général, ce qui est d'autant plus
nécessaire que les hémalologistes souvent spéeialisés a 1'extréme, monirent

parfois un particularisme exagéré.
Manuel d'embryologie
Masson.

Ce pelit livee est destiné aux étudiants en mdédecine. Comme Lel, il ne

comporie que 'embryologie des Vertébrés.

L’embryologie générale y occupe la plus grande place, parce qu'elle

L]
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comporte les notions fondamentales sans lesquelles les autres enseignemenis
morphologiques : anatomie et histologie, sont fragmentaires el sans liaison.
Elle doit étre la base de I'instructioni morphologique du médecin,

‘L’embryologie spéciale ou organogénise y est lraitée trés bricvement
el dans un esprit trés général, contrairement i ce qu on fuit le plus souvent
i la Faculté de Médecine.

L’nrgénugénése el I'histogéndse spéciales sonl en effel reprises avec
I'étude anatomique el histologique de chague organe el il imporie de ne pas

faire double emploi.

Jai seulement essayvé de grouper aulour des faits embryologiques
quelgues notions trés élémenlaires de morphologie générale qui manguenl

trop souvent dans I'éducation du mdédecin.

Obligaloivement, un eertain nombre de processus d’exposition compli-
quée sonl schématisés dans un livre de cetle sorte, dont le but est d’¢lre clair
el gimple. Le sucets qu’il a en montre que ce but a élé atteinl el que les
é¢ludiants 'onl appréeié.

La deuxitme édition de 19206 cst complélement remaniée el remise au
point. L’habitude des examens seule peul en effet montrer quelles parties
échappent habiluellement aux étudiants el quelles parlies leur paraissent

simples.

PRECIS D'HISTCLOGIE
(Sous presse).

(Collection Carnot et Fournier, Bailltve, éditewr).

Cet ouvrage comprend deux volumes. Le tome | traite de la cellule et
des tlissus ; il est coneu dans un espril lres général, ne craignant pas de faire
appel & des exemples pris dans toule la série animale, s'efforeant de monlrer
constamment la généralité des choses. Une tris large place v est faite aux
tiotions de biochimie et de chimie physique applicables i 1a hiniugi.u cellu-
lanire comme aussi aux notions nouvelles de biologie qui ressortent de I'étude

e e Al ] - . =
des cullures de lissus, Cependant 'application des faits 4 la pathologie
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est loujours envisagée et les données classiques ne sont jamais sacrifices A
I'exposé des nouveaulés.

Le tome 11, réservé & I'histologie des organes, ne s’oceupe que d’histo-
logie strictement humaine, et n'est illustré que d’exemples humains. 8i j'en
ai éliminé avec rigueur toutes les discussions d’ordre morphologique, j'y ai
fait une large place aux notions physiologiques el je me suis efforcé, chaque
fois que j'ai pu, d'esquisser les traits essentiels de la pathologic de 'organe
¢ludié.

L'ouvrage est illustré de plus de 500 figures loutes originales, dont
environ moili¢ de micropholographies. Je pense que pour tous les ensembles
la microphotographie donne mieux & I’étudiant 1'aspect de la préparation
telle qu'il aura i I'étudier aux travaux pratiques. Les dessins sont surtout
destinés & donner les détails de fort grossissement ou bien un schéma clair,
li oit la préparation est d’interprétation un peu difficile. C'est exclusivement

dans ces deux cas que je les ai employés.

Collaboration au Traité de Physiologie
pE H. RoGen.

M. le Doyen Rocen m'a fait I’honneur de me demander pour ce traité
deux articles :
1° Genése des produils sexuels et fécondation.
La place assez restreinle qui m’était attribuée m’a obligé & me limiter
i un bref exposé¢ de la question envisagée & peu prés exclusivement aux points
de vue qui intéressent les physiologistes. (Illustré de 30 figures originales).
2° Etude histologique de la croissance,
Exposant les modes histologiques divers de la croissance, je m’attache
i rechercher les faits tirés de 1'élude de la régénéralion ou de celle des
cultures de tissus f]LlE nous apportent quelques notions sur la croissanece en
aénéral,
Examinant ensuile la croissance morphogene, ¢'est-i-dire celle qui
aboutit & une forme déterminée : celle qui crée la forme ; je montre quelles
notions I'étude de 1'action des hormones nous a apportées a ce sujet.

Jexamine enfin les causes de I'arrél de la croissance.
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OUVRAGES DE VULGARISATION

Le Corps humain

(E. Rieder, sous presse).

Dans ee petit livre qui m’a éé demandé pour vulgariser quelques
notions de morphologie humaine, je ne pouvais gudre intéresser le public
par des faits d’anatomie purement médico-chirargicale.

Aussi j'ai fait la plus large part & la morphologie causale, monirant
I'origine phylogénique de la forme humaine, les adaptations qui déterminent
les dispositions caractéristiques et les facteurs biologiques généraux qui ont

abouti & cette forme.
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PRINCIPAUX TRAVAUX DES ELEVES
DU LABORATOIRE

CYTOLOGIE.

A. Gmoun, — Sur la structure du fube digestif d’Ascaris holoplera.
Arch. de Zool. expérim,, 1922,
A propos du chondriome de lo cellule inlestinale ' Ascaris
hnlupif.'r';l..
C. R. Ass. des Anatomistes,
Brrearn et Girnovn, — Un cas de eristalloide intranucléaire.
(.. R. Soc. de Biologie, 15 décembre 1923,
A. Gimouvn. — Le chondriome : Recherches sur sa conslilution physique el
chimique. el
Arch. d’Anat. micrdmapique, T. 21, 105 pages, 15 fig.
A. Giroun, — Réaclion des substances albuminoides sur les chondriosomes,
C. B. Soc. de Hi(:rlﬂgith T. 39,
A. Giwouvn. — Significalion des bilonnels basaur el en parliculier dans
cerlaines cellules inlestinales d’ Ascarides.
(. R. Assoc. des Anatomistes, Strasbourg.

A. Giroun. — Le chondriome peul-il étre considéré comme une émulsion?
C.. R. Soe. de Biologie, T. 90,

A, Giwoun, — Les varvialions de position de appareil de Golgi. Leur inter-
prétation,
C. K. Assoc. des Anatomistes, Lidge.
I, Burtianp, — Les mitochondries dans I'ovogénése d'Emys lutaria.

C.. R. Assoc, Anat. de Strasbourg.

1. Mowrea, — Les chromaosomes dans la premiére cinése de maeturation e

Mecosthetys grossus.

Bulletin biologique de la Franee et de la Belgique, 1927,
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J. Morita. — Les chromosomes dans la deuziéme cinése de maluration de
~Mecosthétus grossus L. Ibid, 1927.
CULTURES DE TISSUS.
I1. Burriann, — Recherches sur les cultures de lissus. La corticale surrénale.
Arch. de Zool. expérimentale, 1920,
F. Coca. — Cito-culluras su lechnica. (Espana mc‘.lil'lcu, 1914)
F. Coca. — Fenomenos que se observan en los tijudos cultivados fuera del

organismo. (Espana medica, 1914).

HISTOPHYSIOLOGIE.

l If. Buruiarn. — La spermalogénése chez les Ht'pil‘h’s,-
C. R. Assoc. des Anatomistes, 1921,
Ii. pE Bantua. — La ciliation temporaire du péritoine de la Lamproie.
© (P, planeri). Arch. d’Anat., d'Histol. el d'Embryol., 1823,
A. Gizoun. — Observalions sur la cicalrisalion épithéliale el musculaire.
Areh. d'Anpat:; I XVII, n® 5. :
Seymanovice. — Observalions sur les conditions de la prolifération ‘des
glandes utérines chez la Femme, s
- Gynégologie et Obstétrique, T. VI, n® 17,
A. Gmmoun. — Sur le foncltionnement du pancréas feelal,
Journ. de Phys. ct de Pathol, géndérales, 1922,
H. BuLriamp. — La brosse du Dindon.
" €. R. Assoe. Anatom., Liége..
. Burrianp, — Observalions sur la eroissance des poils,
Bull. de la Soc. d’Anthropol., 1920,
1. Nakamuna, — Etude anatomo-comparalive embryologique et embryo-

mécanique de la papille cloacale des Trilons, 22 pages, 3 planchés.'

§

Bulletin biol. de la France et de la Belgique, 1927.

- Tu. Kevter. — Recherches sur la biologie comparée et la pathologie de I'épi-
thélium de l'ovaire.

Gynécol. el Obsiétrique (i I'impression),
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P. Corre. — Le jabol des Pigeons.
(Thése de Paris, 1914).

HISTOPATHOLOGIE ET ANATOMIE PATHOLOGIQUE.

k. MoukayeE. — Adénomes bénins du col de lype décidual,
Gynécol. et Obstétrique, 1921,

k. Moukaye. — Recherches sur les néoplasies des glandes cervicales.,
Gynécol. et Obstétrique, 1922,

I.-M. Guinien. — Pathogénie de Uovarile scléro-kystique et des kystes ger-
minalifs de I'ovaire. Observations histologiques et anatomo-compa-
ratives sur U'évolution anormale des follicules de de Graaf.

Thise 1922.
Burriarp et Dovay. — Pseudo-zanthome

des denx ovaires. simulant la
tuberculose.

(Bull. de I'Assoc. frangaise pour I'étude du cancer, T. 13).

1. Vasimu,

Essai de caraclérisation cinélique des slades précancéreux.
(Bull. de I’Assoc. frangaise pour I'élude du cancer, 1922).

Brorpianp et Turnesco. — Volumineur kysle de l'ovaire el grossesse.
' (Bull. Soe. Anatomique, 1920).

I. Vasimiu.

Etude sur les tumeurs des Végétaur el leur analogie avec Tes
cancers animaue,

(Bull. Assoc. frangaise du cancer, 1927, 21 pages, 16 fig.

Exposé des titres et travaux scientifiques. 1906-1927 - page 151 sur 153


http://www.biusante.parisdescartes.fr/histmed/medica/page?110133x159x04&p=151

TABLE DES MATIERES

Pages

o by o e e e e e R e S g T R i

INTRODUCTION. — Enseignement .....ovcurivasaniirrsssssraansss 9
Ty v ks REE Rl S TR AR Ot Ut 11

Exposé des Recherches.

CYTOLOGIE. — Inteslin el glandes ,.......c00iiivunnnninrarsnses 17
Cellules sexuelles et spermatogéndse ............ PR e e Sy 22
Bt e T T S A 10 - 6
IV EOIOETE TarErAlE v e s e e e e e e 53

g e e R R T 83
P O T N S R R ¥ ST S 83
Processus accessoires de la fécondation ..................... R7

RIOLOGIE CELLULAIRE. — Etude géndérale des cullures de tissus.... 56
Etude spéciale de quelques tissus en culture ................. Gl
e o e e S e 66
T T e R e T 67
Lo ydting L. o5. .00 ST RN TR R Rtk g R L T A AT it
e TR S e A R RS e U 14 il
Les glandes génitales ........ N e e T A S YA

Exposé des titres et travaux scientifiques. 1906-1927 - page 152 sur 153


http://www.biusante.parisdescartes.fr/histmed/medica/page?110133x159x04&p=152

DIVERS, — Physiologie ................ S TR OO

I e o e s e T e e L, TR e

HISTOLOGIE APPLIQUEE A L'ETUDE DE LA CROISSANCE. .......

Etude

Etude

générale des phénoménes de croissance. . ....ovoveiiiinnnn.,
de Uaclion des hormones de croissance. — Aclion de la thyroide,
Action des hormones sexuelles ..., e et e
Phénomeénes communs an deux sexes ...... e S o e
Déterminisme des caractéres sexuels précoces. ... .. e L
Caracléres sexuels miles lavdifs, . ............. el ok e T

Variation des caracléres sexuels selon la taille el la nutrition. ..

Ovaire el aclion des hormones ovarlennes. ... ... veeee ..

HISTOPATHOLOGIE ET ANATOMIE PATHOLOGIQUE. — Cultures

Ouvrages. didactiques .o iuiiiievians it e

de tissus et TUmeurs . ..c.o oo,

lecherches sur le cancer du goudron ............

Lésions de la moelle dans les arthropathies . .

Travaux des éléves du laboratoire ..o .........

Exposé des titres et travaux scientifiques. 1906-1927 - page 153 sur 153

93
01

04
O
96
102
112
118
119
121
129

135
138
142


http://www.biusante.parisdescartes.fr/histmed/medica/page?110133x159x04&p=153

	Page de garde
	[Page de titre]
	[Pièce liminaire]
	Titres et fonctions
	Missions et conférences à l'étranger
	Travailleurs du laboratoire
	Enseignement et ouvrages didactiques
	Recherches
	Cytologie. Epithélium intestinal et cellules glandulaires
	Cytologie. Cellules sexuelles et spermatogénèse
	Cytologie. Ovogénèse. - Ovaire
	Cytologie. Cytologie générale. Étude du noyau, de sa structure et de sa forme
	Biologie cellulaire / Étude générale des cultures de tissus
	Biologie cellulaire. Étude générale des cultures de tissus / Étude spéciale de quelques tissus et organes par la méthode des cultures
	Biologie cellulaire. Étude spéciale de quelques tissus et organes par la méthode des cultures / Cultures de muscle lisse
	Biologie cellulaire. Cultures de muscle lisse / Etudes des cultures de rein
	Biologie cellulaire. Etudes des cultures de rein / Cultures de rétine
	[Planches]
	Biologie cellulaire. Cultures de thyroïde
	Biologie cellulaire. Cultures de thyroïde / Cultures de glandes génitales
	Histophysiologie. Intestin
	Histophysiologie. Intestin / Processus accessoires de la fécondation
	Immunité
	Physiologie
	Histologie appliquée à l'étude de la croissance / Etude générale des phénomènes de croissance
	Histologie appliquée à l'étude de la croissance. Etude générale des phénomènes de croissance / Action de la thyroïde
	Histologie appliquée à l'étude de la croissance. Action des hormones sexuelles
	Histologie appliquée à l'étude de la croissance. Action des hormones sexuelles / Phénomènes de croissance communs aux deux sexes
	Histologie appliquée à l'étude de la croissance. Action des hormones sexuelles. Phénomènes de croissance communs aux deux sexes / Autres phénomènes communs aux deux sexes
	Histologie appliquée à l'étude de la croissance. Action des hormones sexuelles. Déterminisme des caractères sexuels précoces
	Histologie appliquée à l'étude de la croissance. Action des hormones sexuelles. Déterminisme des caractères sexuels précoces / Caractères sexuels mâles tardifs
	Histologie appliquée à l'étude de la croissance. Action des hormones sexuelles. Caractères sexuels mâles tardifs / Variations des caractères sexuels selon la taille et la nutrition
	Histologie appliquée à l'étude de la croissance. Ovaire et action des hormones ovariennes
	Histo-pathologie et anatomie pathologique
	Histo-pathologie et anatomie pathologique / Pathogénie du cancer et cultures de tissus
	Histo-pathologie et anatomie pathologique. Recherches sur le cancer expérimental du goudron
	Histo-pathologie et anatomie pathologique. Recherches sur le cancer expérimental du goudron / Les lésions cellulaires des cornes antérieures de la moelle dans les arthropathies nerveuses
	Ouvrages didactiques
	Ouvrages didactiques / Précis d'histologie
	Ouvrages de vulgarisation
	Principaux travaux des élèves du laboratoire
	Table des matières

