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AVERTISSEMENT

Ce livre reunit et coordonne les resultats d’une serie de recherches 
histologiques et experimentales, entreprises avec 1’intention de 
suivre an fur et a mesure, sans idees preconQues, les voies qui se 
presenteraient d’elles-memes. Il est destine a degager quelques 
enseignements nouveaux, parmi ceux que la Morphologie micros- 
copique peut fournir sur la vie, et a faire connaitre quelques appli
cations pratiques, qui decoulent de ces enseignements.

La premiere partie s’adresse a tous ceux qui s’interessent aux 
problemes de la vie, et non pas uniquement aux histologistes. La 
recherche des principes generaux qui gouvernent 1’organisation du 
tissu, 1’etude des parties constitutives de la cellule et la discussion 
des points de vue relatifs a 1’ « essence » de la cie, qui resultent 
des observations nouvelles, font 1’objet des premiers chapitres ; le 
dernier est consacre a 1’organisation d’un tissu complexe, qui est 
deja presque un organe, le nerf periph0rique.

La deuxieme partie est documentaire. Le lecteur y trouvera 
d’abord une etude sur Anatomic generale de la -fibre nerveuse, 
puis la serie de mes travaux sur la Regeneration du nerf, la Genese 
des substances conjonctives et les Greffes mortes.

Cette division de 1’ouvrage a permis de donner aux exposes 
generaux plus de simplicite, en les allegeant de d0tails techniques 
qui n’interessent qu’un public restreint, et aussi de conserver la 
relation originate des faits observ0s, qui fait voir 1’enchainement 
des recherches et qui marque les etapes du progres.

L’organisation de la matiere a ete etudiee dans le tissu conjonctif 
et dans le nerf peripherique. Ce sont la deux objets distincts, pour- 
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II AVERTISSEMENT

tant il n’y a pas eu deux series de recherches independantes. Le 
hasard a voulu qu’a un moment donne, au cours d’experiences 
entreprises sur le nerf, certaines constatations fussent faites, qui 
permettaient d’orienter 1’etude du tissu conjonctif dans une voie 
nouvelle ; et il s’est trouve que les notions acquises ainsi sur le tissu 
conjonctif profitaient largement a la connaissance de 1’organisation 
du nerf. Des lors la soudure entre ces deux objets etait faite et les 
investigations ulterieures ont ete poursuivies simultanement sur 
chacun d’eux pendant un certain temps. Puis 1’interet s’est reporte 
de plus en plus sur le tissu conjonctif et sur les problemes g0ne- 
raux, concernant la vie, qui venaient d’etre soulev0s.

Le point de depart de toutes ces recherches a ete une revision 
minutieuse des faits relatifs a 1’anatomie generale de la fibre ner
veuse, entreprise a 1’aide des ressources actuelles de la technique 
histologique, et poursuivie pendant plusieurs annees. Dans le nerf, 
deux ordres de dispositions morphologiques sont a consid0rer, celles 
qui sont en rapport etroit avec 1’activite specifique du tissu, et celles 
qui concernent son 0dification, ainsi que sa nutrition. Au point de 
vue technique, les premieres relevent des methodes electives specia- 
lement reglees pour 1’etude de la cellule nerveuse et de ses prolonge- 
ments ; pour observer les secondes, il faut recourir aux diverses 
methodes usitees en cytologie generale. G’est plutot de ce dernier 
cote que mes travaux se sont orientes des le debut.

Je m’en suis bien trouve ; en effet, quand la necessity est venue 
de tirer un parti utile de 1’histologie nerveuse, j’ai pu constater 
que, s’il me restait encore beaucoup de chemin a parcourir, du 
moins la voie dans laquelle je me trouvais engage etait bonne.

Les experiences sur la cicatrisation du nerf, entreprises en 1914, 
ont abouti a des considerations theoriques nouvelles et a 1’elabo- 
ration d’une methode chirurgicale applicable non seulement a la 
reparation du nerf — dans la mesure ού celle-ci est possible chez 
1’homme — mais aussi a la reconstitution des organes formes de 
tissu conjonctif.

Les pertes de substance des nerfs ont d’abord ete 1’objet de tenta- 
tives de reparation, chez le lapin et chez le chien, a 1’aide de la 
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AVERTISSEMENT III

greffe de nerfs morts ; ce precede tirait ses indications, d’une part 
de faits que je venais d’observer an sujet du processus de la regene
ration dans les plaies nerveuses, et d’autre part de connaissances 
nouvelles que je venais d’acquerir sur la genese de la substance 
conjonctive et sur la propriete que cette substance possede de pou- 
voir reprendre ses fonctions dans 1’organisme vivant, meme apres 
avoir ete fixee par 1’alcool ou le formol: j’avais, en effet, ete amene 
a constater que des fragments de tissu conjonctif, tels que des ten
dons, des aponevroses, des gaines de nerfs, sont capables de recu- 
perer leur vitalite apres avoir ete greffes morts (1917).

Les resultats experimentaux relatifs au nerf, obtenus chez le 
chien et suivis pendant plusieurs mois jusqu’a la guerison complete, 
ont ete tellement bons que plusieurs chirurgiens ont bien voulu 
s’interesser a mes recherches. M. le Professeur Sencert, de Stras
bourg, alors chirurgien du Val-de-Grace, a fait mieux : il m’a prete 
son concours, en 1918, pour appliquer la methode des greffes mortes 
a d’autres objets et pour obtenir la reparation chirurgicale des 
pertes de substance des tendons et des arteres. Les greffes fonction- 
nelles d’arteres mortes, chez le chien, m’ont permis de faire des 
observations particulierement importantes sur la metaplasie des 
cellules dans les tissus reviviscents.

Il ne sera pas question, ici, de technique chirurgicale. A un 
moment donne, les circonstances ont oriente mes travaux vers un 
but pratique ; mais ma tache devait se borner a rechercher, dans les 
domaines qui me sont familiers, et a etablir, par les moyens de 
1’histologie experimentale, des notions biologiques nouvelles sur 
lesquelles la chirurgie put s’appuyer pour realiser quelques progres. Ce 
sont ces notions seules qui seront exposees dans les pages qui suivent.

Neanmoins, la qualite des resultats obtenus en chirurgie ne 
saurait manquer de nous interesser vivement1. En effet les echanges 
entre latheorie et la pratique sont toujours profitables : si la theorie 

1. Je citerai έι ce propos deux travaux de Jalifier {Heterogreffes mortes de tendons, 
Lyon chirurgical, t. XVII, 1920. — Dix-sept observations d'heterogreffe nerveuse 
suivant la methode de Nageotte, ibid.) et deux memoires parus έι 1’etranger : Guil
lermo Puelma, Injertos de tegidos conjunctivas muertos, Santiago de Chile, 1920, et 
Italo Alessandrini, El injerto muerto en cirujia, Santiago de Chile, 1920. Ces tra
vaux relatent de bons resultats obtenus h 1’aide de greffes mortes.
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IV AVERTISSEMENT

pure est la source de tout progres reel dans la pratique, par contre la 
pratique, vaste experience, peut apporter de precieuses confirma
tions aux lois que la theorie s’efforce d’0tablir; elle peut aussi faire 
apparaitre des perturbations qui indiquent la presence de facteurs 
secondaires, negliges dans la premiere approximation theorique.

Or voici ce qu’a montre la pratique chirurgicale au sujet des 
greffes mortes: en ce qui concerne les tissus conjonctifs permeables, 
les resultats ont ete aussi bons chez 1’homme que Ton pouvait s’y 
attendee d’apres les experiences faites sur le chien, et il ne semble 
s’etre produit, jusqu’ici, aucune perturbation indiquant la neces- 
site de recherches complementaires. Par contre, pour les nerfs, il 
n’y a evidemment aucune comparaison entre les resultats fonction- 
nels que 1’on obtient chez 1’homme et ceux que Ton obtient chez le 
chien. Mais la meme difference existe entre les resultats de la simple 
suture nerveuse chez 1’homme et le chien ; ce n’est pas le processus 
histologique de la cicatrisation nerveuse qui est en cause ici, mais 
un facteur fonctionnel, variable suivant les especes animales, qui 
est independant des qualites du greffon et qui devra etre etudie 
isolement par des methodes appropriees. La preuve en est que 
chez le lapin, comme chez 1’homme, les resultats fonctionnels 
des sutures nerveuses simples et des greffes sont tree loin de valoir 
ceux que 1’on obtient couramment chez le chien —■ pourtant les 
phenomenes histologiques sont les memes et la regeneration du 
nerf est anatomiquement semblable chez le lapin et chez le chien \

1. 11 n est pas impossible que les resultats fonctionnels excellentsque j ai obtenus 
chez la plupart de mes chiens ne soient dus 4 ce que j’ai systematiquement pratique 
des sections nerveuses bilaterales et 'symetriques, ce qui a oblige les animaux a 
se servir continuellement de leurs membres leses. Dans la seule observation de 
lesion unilaterale queje retrouve, le resultat a ete mauvais; 1’animal marchait sur 
trois pattes ; au bout de 7 mois il avait des ulcerations du pied et les muscles ne 
pesaient que la moitie dejeur poids normal. Les lapins restent iinmobiles, appuyes 
sur leur talon qu’ils uleferent; mais une serie de petits lapins de race« russe», trbs 
vifs et continuellement en mouvement, ont donne de bonnes restaurations. La diffe
rence qui existe en general entre le chien et le lapin, au point de vue de la res- 
tauration fonctionnelle, n’est certainement pas due a une aptitude moins grande des 
neurites έι la regeneration chez le lapin — peut-6tre faut-il en chercher 1’explication 
simplement dans les habitudes differentes de ces deux animaux. Je n’ai pas eu le 
temps de v6rifier experimentalement cette hypothfese. Si elle est exacte, l arret des 
progrfes fonctionnels que 1’on observe generalement chez 1’homme, aprfes une 
ebauche de restauration, tiendrait a ce que 1’homme attend, pour se servir de son 
membre, qu’il soit gueri, et ή ce que les pratiques de la mecanotherapie sont moins 
efticaces, comme excitant fonctionnel, que l activite naturelie — violente et impul
sive — du chien·
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AVE RTISSEMENT V

Les travaux qui ont άοηηέ la matiere de ce livre n’ont ete pos
sibles que grace a deux subventions de 1’Academie des Sciences, 
— au maintien pendant la guerre du credit alloue par le Conseil 
general a mon laboratoire de la Salpetriere, — aux facilit0s que 
rAdministration de 1’Assistance Publique m’a liberalement octroyees 
—■ et aussi grace au zele incomparable du personnel hospitalier 
de mon service.

M1Ie Gombert, surveillante, a su organiser et diriger le chenil avec 
une sollicitude inlassable. Mlle Chabot, infirmiere, aid0e de quelques 
malades, a soigne les animaux ; en outre, elle a prepare les opera
tions et tenu en ordre les observations avec le plus grand soin.

Mon eleve V. Royole, avant son depart pour les armees, et 
Mme Royole, pendant la plus grande partie de la guerre, ont, de 
leur cote, grandement facilite mon travail.

Mlle Louise Guyon, preparateur au College de France, dont on 
trouvera plus loin les travaux personnels, m’a assist0 avec autant 
d’habilete que de devouement : elle a ete un collaborateur infini- 
ment precieux dans toutes les recherches entreprises.

Enfin, il m’est tres agreable de signaler ici 1’activite eclairce 
d’un eminent chirurgien du Chili. Ayant parfaitement compris le 
role que la greffe morte doit jouer dans la technique operatoire, 
le Dr Guillermo Puelma a reussi a etendre le champ des applica
tions de la methode nouvelle, dont il s’est fait le protagoniste 
dans les Republiques de I’Amerique latine.

Mai 1921.

Au moment ou ce volume va paraitre, je veux tout d’abord 
t0moigner a MM. Alcan et Lisbonne ma vive et cordiale gratitude 
pour les soins tout particuliers avec lesquels ils 1’ont edite et pour 
la forme qu’ils se sont plu a lui donner, malgre les diflicultes de 
1’heure presente.

Je tiens, ensuite, a mentionner un m emoire important de Laguesse, 
paru trop tard pour que j’aie pu 1’utiliser, qui traite de 1’une des 
prineipales questions abordees dans ce livre : 1 origine de la subs
tance conjonctive doit-elle etre cherchee dans 1 evolution diver-
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gente d’une portion du protoplasma cellulaire, ou bien au contraire 
dans une coagulation 0pigenetique des albumines du milieu inte- 
rieur ?1

1. E. Laguesse. La structure lamelleuse et le developpement du tissu conjonctif 
Idche chez les mammiferes en general et chez 1'h.omme en parliculier. Archives de 
Biologie, t. XXXI, fasc. 3, 1921.

Le nwmoire n’ajoute, a vrai dire, rien d’essentiel aux travaux 
precedents de son auteur et il ne peut rien changer aux discussions 
que 1’on trouvera plus loin. Mais il est interessant par la descrip
tion minutieuse, accompagnee d’excellentes figures, des images sur 
lesquelles reposent les interpretations de Γ eminent histologiste. Ces 
images, je les connais et je les considere comme correctes ; mais, 
a mon avis, elles ne sauraient elucider la question de savoir s’il y a 
continuit6 ou contiguite entre le protoplasma et 1’element nouveau 
qui apparait dans le tissu, au moment ou la substance conjonctive 
commence a se developper.

En histologie, les raisons de douter croissent tres vite a mesure 
que les dimensions des objets diminuent, et aussi a mesure que 
les formes se compliquent. Par des perfectionnements de la tech
nique, on peut reculer plus ou moins les limites de la certitude — 
encore faut-il toujours se nwfier des illusions.

Or, il se trouve que ni les objets etudies par Laguesse, ni les 
techniques qui peuvent leur etre appliquees actuellement, ne sont 
propices a une conclusion ferme. Les deux hypotheses que Ton 
peut faire, si Ton s’en tient aux images microscopiques, sont exac- 
tement aussi vraisemblables 1’une que Γautre.

Il faut done s’adresser a d’autres objets que les tissus de 1’em- 
bryon pour comprendre la genese de la substance conjonctive. 
Nous verrons a quels resultats on aboutit lorsque Ton etudie les 
cicatrices aseptiques chez 1’animal adulte et, d’une fagon generale, 
lorsque Ton traite la question du point de vue experimental, sans 
se confmer dans le domaine un peu etroit de la morpliologie pure- 
ment descriptive.

Fevrier 1922.
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INTRODUCTION
La Biologie evolue vers une conception purement physique et 

chimique des phenomenes de la vie. Quelle que soit sa valeur 
absolue, cette conception est utile, parce qu’elle stimule la recherche 
et qu’elle detourne le savant des « explications paresseuses », dans 
lesquelles il pourrait etre tente de se refugier lorsqu’il se trouve en 
face d’une difficulte.

Pourtant le concept « Vie » a garde, dans la pensee de nombreux 
auteurs, une empreinte mystique qui n’est pas un facteur de 
progres.

Sans remonter a des temps bien anciens, on peut constater que les 
anatomistes les plus eminents n’ont pas toujours echappe a 1’in- 
fhience des doctrines vitalistes. Virchow, par exemple, auquel la 
theorie cellulaire doit son achevement, et aussi son dogmatisme, 
disait en 1858 que « les substances intercellulaires solides », de 
meme que la substance intercellulaire liquide du sang, ne peuvent 
pas etre considerees comme le siege de la vie; pourtant il etait oblige 
d’avouer qu’il persiste en elles « un reste d’activite vivante, qui 
« leur vient des cellules, desquelles et par lesquelles elles ont pris 
« naissance ; mais aucun fait certain ne prouve que ce reste est 
« assez grand pour se conserver intact sans Faction permanente 
« des cellules ». Ainsi done la vie, propriete mysterieuse qui appar- 
tiendrait aux cellules, pourrait diffuser et se fixer temporairement 
sur des substances non vivantes par elles-memes : chaque cellule 
serait charg0e de 1’entretenir dans un certain perimetre autour 
d’elle, dans ce que le meme auteur appelait un «territoire cellulaire ».

II ne faut voir dans ce.langage qu’un exemple des tendances 
vitalistes qui conduisent souvent les biologistes a invoquer, d’une 
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4 INTRODUCTION

fagon plus ou moins consciente, la «Vie» comme la raison des 
phenomenes qu’ils observent chez les etres vivants.

Mais ces tendances ont pris aussi des formes plus systematiques. 
Chacun sait que des theories encore recentes, d’une ing0niosite 
remarquable et d’une coherence parfaite, ont tente d’expliquer 
a priori la construction et le fonctionnement de 1’etre vivant a 
1’aide d’im certain nombre de proprietes oitales, representees cha- 
cune par une particule materielle distincte. Chaque auteur a son 
systeme et sa collection de neologismes; mais les procedes employ0s 
ne varient guere : ils consistent essentiellement a repartir dans des 
territoires morphologiques reels, suivant les besoins de la theorie, 
les particules materielles auxquels sont « inherentes » ces proprietes 
mysterieuses. La plus vaste et la plus complete de ces theories est 
celle de Weismann.

Ge renouveau de vitalisme, tres vague au fond sous des allures 
prdcises, vient comme un reflux a 1’encontre du grand courant 
scientifique moderne. Son succes se comprend fort bien, car il 
repond a des traditions fortement enracinees dans notre esprit et a 
des sentiments dont nous avons peine a nous defaire lorsque nous 
abordons un sujet qui nous touche de si pres.

Ce qui nous gene, dans nos conceptions relatives a la vie, c’est 
que nous vivons nous-memes. Nous avons le sentiment —-I’illusion 
— que notre « vie psychique » gouverne notre vie physique. Mais 
si 1’essence des phenomenes psychiques et leur mode de liaison 
avec la matiere echappent a notre entendement, cela ne nous 
donne aucun motif pour supposer que leur apparition est autre 
chose qu’une cons0quence «irrationnelle » — dans le sens que prend 
ce terme chez E. Meyerson1 — de la vie physique. Nous ne saurions 
prendre pretexte de leur existence pour subordonner a un principe 
mysterieux, superieur aux proprietes de la matiere, de 1’espace et 
du temps, 1’enchainement des phenomenes materiels qui ont pour 
siege le corps des etres vivants. Notre role est d’etudier cet 
enchainement en lui-meme et de le suivre le plus loin possible, sans 
nous embarrasser de preoccupations inutiles et sans nous laisser 

1. Cf. E. Meyerson. Identite et Realite, 2e ed., Paris, 1912, chap. xi. De Vexpli
cation dans les sciences, Paris, 1921, chap. vi.
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LA MATIERE ORGANISEE 5

aller a la croyance instinctive que les rouages intimes de la vie 
peuvent etre mus dans leur ensemble, ou chacun d’eux en parti- 
culier, par une sorte de personnalite active, forgee a 1’image de 
notre « volonte».

C’est dans cet etat d’esprit que nous aborderons 1’etude des 
rapports qui existent entre la Vie et ce que Ton appelle la Matiere 
organisee.

** *

Nous nous contenterons tout d’abord d’une notion de la «Vie» 
conforme au sens commun, et c’est seulement au terme de nos 
investigations que nous tenterons d’analyser son contenu ; nous 
conviendrons simplement de n’appeler « vivant » que ce qui est 
capable de vivre par soi-meme. Mais le sens dans lequel nous 
emploierons le mot «Organisation» doit etre precise des le debut.

L’Organisation repose essentiellement sur 1’etat colloidal; elle 
groupe des micelles en edifices complexes et met ainsi en oeuvre, 
dans le domaine de la matiere colloidale, ces forces encore si mal 
connues que les physiciens appellent les « forces de cohesion » ; 
de plus, elle traduit la possibility d’une coordination harmonieuse 
et durable de phenomenes physiques et chimiques, lorsque cer
tains corps se trouvent assembles. C’est 1’ensemble de ces pheno
menes coordonnes qui constitue la Vie.

Un systeme materiel vivant est caracterise par son instability. 
Meme lorsque ses micelles semblent etre fixees pour constituer une 
matiere resistante, leur equilibre est cinetique beaucoup plus que 
statique et leurs rapports reciproques se modifient constamment, 
par 1’effet des interactions physiques et chimiques qui se produisent 
entre les corps en presence—ceux qui font partie de 1’edifice vivant 
lui-meme, aussi bien que ceux du milieu ambiant.

A travers tous les changements provoques dans le systeme par 
le jeu des affinites, la place de chaque constituant resulte evidem- 
ment, a chaque moment, des forces auxquelles il est so^mis, des 
charges electriques par exemple. Tant que les conditions restent 
favorables, 1’enchainement des phenomenes se fait suivant un cycle 
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6 INTRODUCTION

determine : 1’etre croit, se difference puis aboutit a un etat sta- 
tionnaire, pendant lequel son activite s’exerce, sans que ses gains 
depassent ses depenses. Mais lorsqu’il survient quelque pertur
bation, si 1’equilibre ne peut pas etre retabli sur une nouvelle base 
par des phenomenes de compensation, la serie liarmonieuse est 
interrompue, 1’evolution devient destructive et aboutit a la mort. 
Bientot 1’activite s’arrete, la matiere rassemblee se disperse et il ne 
reste de 1’etre vivant que les parties resistantes, ou 1’organisation a 
laisse sa trace, mais ou les groupements qu’elle a crees sont desor- 
mais immobiles.

Il resulte de ces considerations qu’a cliaque moment de son exis
tence 1’edifice vivant doit posseder une morphologie determinee, ce 
qui suppose que des rapports quantitatifs definis doivent exister 
entre les differentes sortes de materiaux dont il est construit. En un 
mot sa composition chimique doit etre determinee au meme titre 
que sa forme, et c’est la, en effet, ce qui a ete verifie l.

La composition chimique et la morphologie des systemes orga
nises en activite sont les deux faces d’un seul et meme ordre de 
choses, qui resulte de ce que, certaines conditions de milieu etant 
rem plies, certains atomes prennent necessairement une position 
definie dans 1’espace, suivant une progression definie dans le 
temps.

L’organisation ne peut done produire un edifice capable d’evoluer 
que si les conditions ambiantes permettent a 1’atome convenable 
de prendre, en temps voulu, la place qu’il faut. La necessite d’un 
solvant approprie est evidente : sans 1’eau, qui tient les seis en 
solution et qui contracte avec les colloldes des liaisons essentielle- 
ment labiles, la vie n’existerait pas.

Seuls, les colloldes que 1’on rencontre dans 1’economie des etres 
vivants sont capables de s’organiser. Les mineraux, dans la nature 
inanimee, ne prennent une forme definie que par 1’effet de la cristal- 
lisation; lorsqu’ils sont a 1’etat colloidal, comme certaines argiles, 
ils restent amorphes. Au contraire, pour la matiere que nous 
allons rencontrer en etudiant le substratum de la vie, 1’etat colloidal 
est le pQint de depart de toute morphogenie.

1. Cf. A. Mayer et G. Sch.effer, Recherches sur les constantes cellulaires. J. de 
physiol, et de path., gen., 1914.
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LA MATIERE ORGANISEE 7

Nous laisserons de cote, naturellement, tout ce qui concerne la 
Chimie et la Physique dans 1’etat colloidal de la matiere 1 ; nous 
n’envisagerons que le point de vue morphogenique, tel qu’il peut 
resulter de 1’examen des structures microscopiques. Certes, entre 
1’ordre de grandeur des micelles et celui des objets que le morpho- 
logiste commence a apercevoir, il y a un champ immense, qui 
serait sans doute le plus interessant pour la Biologie, mais dans 
lequel les donnees precises sont rares ; aussi ne pourrons-nous 
aboutir qu’a un schema tres general, destine a etre complete plus 
tard. La Morphologic est encore bien loin d’etre une science exacte.

1. Voir έι ce sujet : J. Duclaux, Les Colloides. Paris, Gauthier-Villars, 1,920.'

La forme de 1’edifice construit, tout en etant determinee, ne 
possede pas la regularity immuable ni les lignes droites du crista!. 
De meme que 1’on peut plisser une etoffe sans modifier le grou- 
pement caracteristique des fils de sa trame et de sa chaine, de meme 
la plupart des corps organises peuvent etre deformes, dans des 
limites tres etendues, sans que 1’arrangement de leurs elements 
cesse d’etre approprie a leur fonctionnement; c’est done un certain 
ordre dans la disposition des particules qui constitue le principe de 
1’organisation, et non leur fixation etroite et rigide en des points 
geometriquement determines. A cet egard rien n’est plus instructif 
que le petale du pavot qui, une fois la fleur eclose, s’etale et se lisse 
en devoilant le galbe regulier suivant lequel il s’est modele, tandis 
qu’il croissait chiffonne au cours de la prefloraison.

La forme et la consistance varient a 1’infini suivant les mate- 
riaux mis en oeuvre. Ainsi, pour prendre un exemple parmi les 
objets les plus rigides que puisse produire 1’organisation de la 
matiere colloidale, le squelette des Infusoires Radiolaires presente 
une richesse de formes etonnante, avec une regularity de dessin 
qui ne ressemble en rien a la disposition, en apparence capricieuse, 
des faisceaux collagenes dans le tissu conjonctif des Vertebres 
(fig. 1). Comme celle des faisceaux collagenes cependant, la forme 
du squelette des Infusoires resulte d’un arrangement qui s’opere 
dans une matiere colloidale, sous 1’influence des conditions phy
siques et chimiques qu’entraine la presence d’une cellule vivante.
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Le principe est essentiellement le meme dans les deux cas ; le 
resultat differe en raison de la qualite des materiaux utilises : le 
squelette des Radiolaires est forme d’une sorte de chitine, ou bien 
de seis calcaires, ou bien encore —et c’est la variete la plus inte- 
ressante — de silice plus dure que le verre, tandis que les fais- 
ceaux collagenes du tissu conjonctif se construisent aux depens 
d’une gamme tres etendue de substances albuminoides, qui sont

Fig. 1. — Squelettes externes siliceux de Radiolaires (d’apres Butschli).
1 et 2, squelettes de Pterocanium proserpinx et de Podocystis cothurnata (grossissements 150 et 

120 diamfetres). — 3, exemplaire complet et vivant de Dictyophimus tripus, dont le squelette contient 
dans sa caviti le corps (capsule centrale) et laisse passer par ses orifices les prolongements prolo- 
plasmiques filiformes (grossissement 300 diametres).

molies et plastiques. L’analogie que je signale ici sera, d’ailleurs, 
mieux comprise lorsque nous aurons 0tudie le mode de formation 
des substances intercellulaires chez les Metazoaires.

Les colloides existent soit a 1’etat de sol, soit a 1’etat de gel; tons 
les sols sont amorphes par definition ; les gels peuvent 1’etre egale- 
ment ou le paraitre, telle la gelatine ; mais leurs micelles peuvent 
aussi s’arranger, par le jeu de leurs proprietes physiques, suivant 
un ordre defmi, comme c’est le cas pour la fibrine qui est formee de 
filaments.

La propriete que possedent un grand nombre de substances orga- 
niques de se coaguler sous la forme de fibrilles, assemblies en
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feutrages eminemment plastiques, est un facteur capital dans revo
lution des etres vivants : c’est en effet la grande extension et le 
perfectionnement des structures fibrillaires qui donnent aux Meta- 
zoaires les moyens d’acquerir leur motilite et leur procurent, tout

Fig. 2. — Mitochondries en forme de batonnets dans une cellule nerveuse motrice 
de la moelle du lapin. Methode d’Altmann. Grossissement de 1200 diamfetres.

a la fois, la souplesse de leurs tissus et 1’organe diff0rencie de la 
motilite, qui est forme de filaments.

Or cette propriete est surtout 1’apanage des substances albumi- 
noides, remarquablement souples, qui prennent un developpement 
preponderant chez les Animaux, ou elles forment tout 1’appareil 
intercellulaire, accaparant ainsi, chez eux, le role tenu chez les 
Vegetaux par certaines substances ternaires, dont les qualites de 
rigidite conviennent mieux-a des tissus immobiles.

Toutefois il convient de faire remarquer que les qualites de 
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souplesse ou de rigidite de la trame des tissus qui, au premier abord, 
semblent avoir dans cette question une importance preponderate, 
ne sont pas les seules, ni meme les premieres a intervenir dans 
Γ orientation differente prise par les Animaux et les Vegetaux. 
La substance intercellulaire, chez les Animaux, appartient a la meme 
categorie que la substance fondamentale du protoplasma et forme, 
avec cette derniere, un ensemble homogene a certains points de vue 
—- ce qui, sans doute, permet 1’etablissement de liens de continuite 
entre les deux, ■—· tandis que, chez les Vegetaux, ces deux sortes de 
substances, tres differentes 1’une de 1’autre, ne peuvent avoir que 
des rapports de contiguite. Toute la motilite des Animaux depend 
en realite de cette circonstance.

En effet, la motilite ne commence a constituer un caractere dis- 
tinctif entre les deux Regnes qu’a partir du moment ού I’appareil 
intercellulaire se construit. Ceci tient a ce que, comme le montre 
1’experience, le protoplasma, substance albumino'ide, n’adhere que 
faiblement aux cloisons hydrocarboneOS de I’appareil intercellulaire 
des Vegetaux. L’on ne saurait done concevoir 1’existence d’un 
muscle vegetal, qui supposerait un tendon et, par consequent, une 
adherence solide entre le protoplasma et la substance intercellulaire.

La chitine, quisertaconstruire, en partie, I’appareil intercellulaire 
chez certains animaux inferieurs, presente des caracteres physiques 
voisins de ceux de la cellulose. Pourtant elle est capable d’adherer 
fermement aux fibres musculaires — mais e’est une substance chi- 
miquement intermediaire entre les corps ternaires et les albumines : 
elle est formee d’une hydrate de carbone combinee avec un radical 
azot6.

Nous voyons ainsi s’etablir des rapports entre la composition 
chimique et la cohesion, entre la cohesion et le mode d’activite des 
organismes vivants.

Mais ceci ne vise que certains perfectionnements de 1’etre origi- 
nel et ne donne qu’une idee incomplete de 1’organisation en 
gen6ral. On constate, quand 1’analyse pent etre assez penetrante, 
que chaque unite morphologique, dans 1’economie, est formee 
par un melange tres intime de substances differentes affectant entre 
ehes des rapports definis. Le crist al est bati de materiaux iden- 
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tiques, ou equivalents, et il ne contient qu’un seul corps, simple ou 
compose, dont les atomes sont ranges geometriquement. Dans 
la matiere organisee, au contraire, il s’etablit entre des corps 
chimiques differents des assemblages tels qu’un edifice complexe 
se forme par Faction des proprietes micellaires.

Cette complexite semble atteindre son degre le plus eleve dans 
certaines particules, a peu pres liquides, dont 1’importance est pri- 
mordiale, en ce qui concerne les phenomenes chimiques de la vie; 
elles sont faites d’une matiere ou des corps ternaires et quater
naries se trouvent reunis, et il y a des raisons de penser que tons 
ces corps colloidaux se sont rassembles en vertu de certaines affi- 
nites physiques, qui determinent leur arrangement suivant un 
certain ordre : ce qui importe, ici, ce n’est plus du tout la solidite 
de la cohesion, mais, bien au contraire, la labilite de 1’edifice, due 
a 1’heterogeneite de sa substance.

Les particules en question, qui ont recu le nom de mitochondries, 
sont sans doute hautement organisees. Mais, en raison de leur 
consistance, elles affectent une forme exterieure des plus simples 
(fig. -2). Pour elles 1’organisation n’a pas une valeur purement 
morphogene, comme pour les squelettes d’infusoires et les fibres 
conjonctives; elle n’a pas pour effet d’assurer la solidite de 1’etre 
vivant, ni de donner naissance a une cohesion resist ante entre 
ses differentes parties, comme celle qui existe entre le muscle et 
le tendon ; ses consequences sont d’un tout autre ordre : en favo- 
risant les contacts entre elements divers et encreant un edifice a la 
fois permeable et mobile dans toutes ses micelles, elle realise des 
conditions 0minemment favorables a 1’apparition des phenomenes 
chimiques les plus varies et les plus complexes ; c’est sous cette 
forme, en realite, que 1’organisation permet la construction de 
1’etre vivant parce que c’est sous cette forme qu’elle preside al’ela- 
boration des materiaux necessaries.

A ce point de vue encore, 1’opposition est frappante entre les pro
prietes des substances colloidales organisees et celles des substances 
cristallisees, puisque la cristallisation, a 1’inverse de 1’organi
sation, separe les especes chimiques les unes des autres et immo
bilise ainsi la matiere.
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L’organisation resulte done de la propriete qu’ont les micelles de 
certains colloides de s’associer pour construire des unites morpho- 
logiques qui se groupent a leur tour et donnent naissance a des 
ensembles de plus en plus complexes, lorsque certaines conditions 
materielles sont remplies. Les proprietes des systemes ainsi etablis 
varient naturellement suivant 1’ordre de complexite et de grandeur 
auquel ils appartiennent et suivant la forme qu’ils affectent. 
L’atome, la molecule, la micelle, 1’element figure, la cellule, le 
tissu et 1’individu constituent autant d’etapes dans le groupement 
de la matiere ; a chaque etape le regime se modifie plus ou moins 
brusquement et il apparait des effets nouveaux. Les affmites 
chimiques gouvernent la structure de la molecule, puis des facteurs 
nouveaux interviennent pour former la micelle et Taction de 
celles des proprietes de la matiere qui sont dites « physiques » 
devient predominante dans les groupements superieurs, jusqu’au 
moment oh les actions mecaniques prennent le dessus, par le fait 
de 1’influence croissante de la gravitation.

Dans la cellule, qui est le groupement le plus important de 
1’economie des etres vivants, les phenomenes lies a la pression 
osmotique et a la tension superficielle jouent un tres grand role et 
e’est en les mettarit a meme de se produire dans des melanges arti- 
ficiels que quelques auteurs ont pu imiter, plus ou moins bien, cer
taines dispositions observees dans le protoplasma. Ces essais sont 
instructifs, a la condition toutefois d’etre interpretes correctement.

Mais les experiences de morphogenie artificielle qui ont trait a 
la coagulation in vitro des substances albuminoides presentent un 
interet superieur, parce qu’elles mettent en evidence les effets dus 
aux forces moleculaires ou micellaires qui sont a la base de toute 
l’organisation.

Parmi ces experiences, je me bornerai a signaler celle de Hardy : 
par un procede assez complique, dans lequel les seis de chaux jouent 
un role important, il provoque, dans une solution colloidale de 
blanc d’oeuf, 1’apparition d’un nuage, puis de filaments qui s’ar- 
rangent en reseau ouvert ; mais 1’equilibre n’est pas encore atteint, 
et bientot ce reseau se retracte et se transforme en r0seau ferine 
avec noeuds epaissis. L’observateur assiste ainsi a toute une evolu
tion qui se passe dans la matiere colloidale lors de la formation 
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d’un edifice relativement simple, par rapport aux structures liisto- 
logiques, mais deja infiniment complique si on le considere en lui- 
meme. Combien un tel spectacle est instructif pour le biologiste !

** *

Pour chercher a saisir le lien qui existe entre les phenomenes de 
la vie et 1’organisation, sur laquelle nous venons de jeter un coup 
d’oeil d’ensemble, tout en restant sur le terrain de la Morphologie, 
il convient de partir de 1’analyse d’un tissu, que nous savons etre 
vivant.

Intermediate entre la vie de la cellule et celle de 1’individu, la 
vie du tissu est suffisamment complexe pour nous permettre d’abor- 
der le’probleme sans le retrecir, et suffisamment simple pour garder 
la nettete qui convient a une vue d’ensemble. Du tissu il est facile 
de descendre vers 1’unite vivante, la cellule, ou de remonter au 
milieu.interieur, qui est la propriety de 1’individu et sa caracteris- 
tique essentielle.

Parmi les tissus, celui qui nous instruira le mieux est le tissu 
conjonctif, ού se trouvent, en grande abondance, ces « substances 
intercellulaires solides » dont Virchow rapportait 1’activite vivante 
a 1’influence des cellules qui s’y logent, et dont la genese, eclaircie 
par Γ experimentation, nous aidera beaucoup a penetrer plus avant 
dans la comprehension de la vie.

Le tissu conjonctif est constitue par un abondant feutrage de 
fibres ; dans ses mailles, imbibees d’une serosite qui fait partie du 
milieu interieur et qui se renouvelle sans cesse, habitent des cel
lules, souvent tres peu nombreuses.

Le contraste est grand, entre les deux elements constitutifs de 
ce tissu. D’un cote les cellules, eparses, sont formees de protoplasma, 
qui contient des granulations et un noyau ; de 1’autre, la substance 
intercellulaire, fdamenteuse et continue, ne possede pas la struc
ture granulaire, caractere essentiel du protoplasma.

Les opinions ont beaucoup varie sur la vie de la substance inter
cellulaire. Avant le triomphe de la theorie cellulaire, elle etait con- 
sideree comme un reste de blasteme non utilise pour la confection 
des cellules. Puis on crut que ses fibres provenaient de la transfer
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mation de certaines cellules qui, cessant d’etre vivantes, ne conser- 
vaient qu’un role mecanique. Certains ont pense qu’elle etait une 
secretion, c’est-a-dire une substance non vivante. Mais la theorie 
actuellement la plus repandue, sous de nombreuses variantes, est 
celle de 1’exoplasma.

Tout 1’appareil intercellulaire, tres complexe, deriverait par diffe- 
renciations successives de 1’exoplasma, portion peripherique du 
protoplasma cellulaire. La premiere differenciation donnerait 
naissance a une substance d’aspect homogene, la substance fonda
mentale. En realite cette substance est formee d’un feutrage tres 
delicat, la tramule de Renaut. Dans la substance fondamentale, 
et a ses d0pens, apparaitraient, par une seconde differenciation, des 
faisceaux conjonctifs ou collagenes, eux-memes formes de fibrilles 
dont la structure est complexe, et des fibres elastiques.

Nous sommes done en presence d’une matiere organisee, formee 
evidemment sous 1’influence de cellules preexistantes, mais qui 
acquiert une independance plus ou moins complete. Elle grandit 
par intussusception, « assimilant » les substances qui lui sont neces- 
saires. Elle se modele en s’adaptant aux conditions regionales, sans 
etre, en cela, influencee par les cellules qui lui ont donne naissance; 
bien plus, elle impose sa forme aux cellules qui I’habitent. Ici elle 
se dispose en tendons, ailleurs en aponevroses, ailleurs aussi en 
tissu cellulaire lache, qui favorise les glissements; e’est encore elle 
qui se modele pour former le squelette, soutien du corps tout entier ; 
partout, en un mot, elle harmonise ses dispositions avec les besoins 
locaux. Comme le dit Laguesse, qui a fort bien etudie 1’histogenese 
des faisceaux conjonctifs, « la substance fondamentale, une fois 
« formee, quoique restant plus ou moins sous la dependance d’une 
« cellule voisine, n’est-elle pas capable d’avoir sa vie propre, moins 
« intense que la vie cellulaire ? »

Les choses vont plus loin. On sait, depuis longtemps, que la 
substance conjonctive autour de la chorde dorsale, chez 1’embryon 
de Poisson, se modele en un edifice complique, la gaine de la 
chorde, dans lequel il n’existe aucun element cellulaire. Mais a un 
moment donne, certaines barrieres s’etant rompues, les cellules 
conjonctives du voisinage viennent s’installer dans cette habitation, 
prealablement construite et achevee comme si elle leur avait ete 
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destinee par avance (fig. 3). Comment admettre qu’une substance 
qui croit et se modele de cette faQon, avec une autonomie aussi 
nettement accusee, n’est en realite pas vivante ?

Fig. 3. — La gaine de la chorde et ses systbmes de fibres, avant et apr^s 1’inva- 
sion des cellules chez les Poissons*.

Dans un premier stade (1), il se diveloppe, autour de la chorde, une gaine conjonctive formde de 
finres collagfenes orientdes, limitde en dehors par une membrane 01astique continue. Puis (2), la mem
brane 61astique se rfisorbe en quatre points rfipondant a I’insertion des pedicules des arcs hdmal et 
neural, qui sont cartilagineux ; par les orifices ainsi formes les cellules misodermiques pinOtrent 
dans l’6paisseur de la gaine, pour s’installer entre les fibres collagenes pr6alablement dilKrencides 
et orienties. A un plus fort grossissement (3), on voit les d6tails de la penetration des cellules et de 
leurs transformations au moment oil elles arrivent au contact des fibres de la gaine.

1. Accipenser ruthenus, jeune individu de 12 cent, de long, partie caudale, grossissement de 25 
diamhtres. — 2 et 3, Protopterus annectens, jeune individu de 16 cent, de long, partie caudale, gros
sissements de 30 et 140 diamhtres. — Ch., chorde dorsale. — g. ch., gaine de la chorde. — E., mem
brane ilastique. — e., fibres 01astiques. — O., ouvertures pratiqu6es dans la membrane 61astique, 
par ou pdnetrent les cellules. — a. n., arc neural. — a. h., arc hemal. — m., moelle <5piniere. — 
ao., aorte. — sq., couche squelettogfene. — I. v., ligament ventral. — f. g., systfemes des fibres de la 
gaine. — c. g., cellules de la gaine.

Nous verrons, dans les pages qui suivent, ce qui se cache der
riere cette apparence et comment I’edification et la vie du tissu 
peuvent resulter de I’interaction 1 2 de ses parties constitutives, 
sans que necessairement chacune de celles-ci soit vivante par 
elle-meme.

1. D’aprfes Klaatsch, Beitrage zur vergleichenden Anatomie der Wirbelsdule. Morph. 
Jahrb., XX, 1893.

2. J’emploierai souvent ce terme d’origine anglaise ; Et. Rabaud lui a donne droit 
de cite en France par 1’usage qu’il en-a fait dans une serie d’ecrits remarquables, 
dont j’ai largement profile, ainsi qu’on le verra au cours de ce livre.
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Puis nous chercherons a nous rendre compte des principes qui 
gouvernent I’organisation de la cellule, et nous serons amenes par 
la aux problemes gen0raux qui concernent 1’enchainement des 
phenomenes de la vie.

'r ' _ 5
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CI 1A PITRE PREMIER
LA GENESE DE L’APPAREIL INTERCELLULAIRE

La signification morphologique de I’appareil intercellulaire et son 
role physiologique doivent etre recherches en choisissant comme 
objet d’etude le tissu conjonctif, ou cet appareil acquiert son 
plus grand developpement et atteint son degre d’organisation le 
plus eleve.

C’est en observant comment il apparait que 1’on pent com- 
prendre ce qu’il est ; mais nous ne devons pas nous attarder aux 
methodes de 1’histogenese normale ni a cedes de 1’histologie pure, 
dont le rdle semble a pen pres epuise pour 1’instant, a I’egard des 
problemes que nous allons envisager.

Par contre, ^experimentation nous donnera sur la genese de la 
frame conjonctive des renseignements decisifs et nous permettra 
d’apercevoir entre 1’edifice de cette frame et ses habitants, les 
cellules, des rapports multiples qui soulevent les questions les plus 
hautes de la Biologie.

Les recherches dont il va etre question n’ont pas ete inspirees 
par la pretention d’elucider les phenomenes elementaires, physiques 
ou chimiques, par lesquels le tissu s’organise et vit. Le but pour- 
suivi etait seulement d’observer et de classer, par les moyens dont la 
Morphologie dispose, les aspects auxquels donnent lieu Γapparition 
et 1’evolution de la substance intercellulaire, dans certaines condi
tions provoquees qui se sont trouvees etre particulierement favo- 
rables a cette etude. La methode, tres simple, a consiste essentiel- 
lement a suivre la formation de cette substance dans les plaies 
aseptiques experimentales.

Des le debut, mon attention s’est fixee sur le’ role de la fibrine 
dans le processus de la cicatrisation.

Nageotte. 2

rcin.org.pl



18 LA GENESE DE L’APPAREIL INTERCELLULAIRE

Ce role a deja ete 1’objet des recherclies de mon illustre prede- 
cesseur, L. Ranvier, qui en a compris toute 1’importance. Mais 
1’emploi des techniques plus parfaites que nous possedons mainte- 
nant m’a permis de poser la question sous un jour nouveau.

J’ai pu constater que non seulement la fibrine est un moyen pro- 
visoire d’union pour les levres de la plaie et de protection pour les 
surfaces denudees, mais qu’elle peut aussi etre un tissu conjonctif 
en voie de formation, car son reseau de fibrilles est capable de se 
muer en substance collagene, apres que des fibroblastes sont venus 
s’y 0tablir.

En possession de cette donnee, qui eclaire la signification de la 
substance conjonctive, il m’a paru necessaire de rechercher ce qu’il 
adviendrait si 1’on mettait des fibroblastes en presence d’une trame 
conjonctive toute faite, mais privee de ses habitants primitifs, en 
un mot, si 1’on greffait un fragment de tissu conjonctif mort sur un 
animal vivant.

Cette pratique m’a permis d’elucider un certain nombre de ques
tions qui ont 0te rapidement effleurees dans 1’Introduction et dont il 
me faut maintenant reprendre 1’expose methodique.

I

LA SUBSTANCE CONJONCTIVE

Disposition generate de I’edifice conjonctif. —■ La substance 
conjonctive, qui apparait, au cours du developpement, en qualite 
de formation secondaire, est le produit de Γactivite cellulaire ; mais 
sa genese n’est pas le fait d’un acte secretoire simple, qui n’expli- 
querait pas son fagonnage, ni le resultat d’une evolution de la 
substance protoplasmique elle-meme, sauf dans des conditions 
que nous aurons a discuter.

Lorsque 1’on etudie, sans preoccupations doctrinales, la structure 
et 1’agencement du tissu conjonctif dans les differentes regions de 
1’economie, on se trouve porte a consid0rer la formation des subs
tances intercellulaires comme une oeuvre essentiellement collec
tive, effectuee sous 1’influence de facteurs qui dependent tout a la 
fois de 1’organisme entier, de conditions locales propres a la region,
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enfm de Factivite des elements cellulaires auxquels 1’edifice, cons
truct a frais communs, sert d’habitation.

La substance conjonctive possede son agencement propre et 
echappe completement au mode de subdivision qui repart it le 
protoplasma en unites morphologiquement distinctes. Il riy a pas, 
en elle, de limites naturelles separant des « territories d’influence 
cellulaire ». Elle se dispose en charpentes continues, d’architecture 
variable suivant les conditions du lieu, dont les pieces eUmentaires 
sont des fibrilles assemblees independamment de toute action 
cellulaire individuelle.

Difficultes soulevees par la theorie cellulaire. —■ Sous cet aspect 
d’0difice collectif, un grand nombre d’auteurs ont pourtant voulu 
retrouver la trace d une repartition originelle en territories elemen- 
taires. Ils se sont efforces de faire rentrer les substances conjonc- 
tives dans un motile construit a priori sous 1’inspiration de la 
« theorie cellulaire ». Ces tentatives n’ont abouti qu’a des concep
tions depourvues de toute solidite ; nous ne les discuterons pas en 
detail, mais il est utile de preciser le point de depart des theories 
qui se sont orientees dans cette voie. En realite il ne faut voir 
dans ces theories que . la manifestation d’une double tendance, 
tresrepandue parmiles biologistes, qui consiste a considerer comme 
« vivantes » toutes les parties organisees qui jouent un role dans 
la vie de 1’organisme, et a croire que tons ces edifices « vivants » 
ne peuvent pas, en tant qu’elements figures, apparaitre de novo 
dans un blasteme liquide. Ils devraient, de toute necessite, provenir 
directement de la substance vivante par excellence, le protoplasma, 
qui leur donnerait tout a la fois la matiere, la forme et la vie.

De ce mode d’origine, il resulterait que la substance conjonctive, 
malgre sa continuite apparente, serait formee de petits territories 
soudes ensemble, provenant chacun de Factivite individuelle d’un 
seul element cellulaire.

Pourtant une opinion plus interessante a ete formulee a ce sujet ; 
le caractere d’unite que presentent les edifices intercellulaires ne 
pouvait manquer de suggerer 1’idee d’une individualite, d’une inde
pendance, au moins relative,- d’une sorte de vie autonome des subs
tances conjonctives. La citation suivante, que j’emprunte a une 
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revue g0nerale de v. KorfT, exprime bien cette idee et montre com
ment on a cherche a la concilier avec 1’origine cellulaire des edifices 
en question : '

« On a souvent discute, dans la litterature, la question de savoir 
« quelle partie constitutive du tissu conjonctif doit etre consideree 
« comme la plus essentielle, si ce sont les cellules ou bien la substance 
« fondamentale (fibrilles). Cette question ne peut etre discutee, a 
« mon sens, que si Ton admet que la fibrille fondamentale, ici essen
ce tiellement prise en consideration, est un 01ement vivant autonome 
« e’est-a-dire possedant la puissance formative. Qu’il doive en etre 
« ainsi, cela est mis en evidence par ce fait que les substances fonda- 
« mentales, lorsqu’elles ont perdu leur continuite avec les cellules, 
« croissent par leur propre force et ont des echanges propres qui se 
« font non avec les cellules, mais avec la serosite des tissus (ivoire, 
« gaine de la chorde). » 1

1. V. Korff, Zur Histologie und Histogenese des Bindegewebes. besonders des Kno- 
chen und Dentingrundsubstanz. Ergebnisse der Anatomie und Entwicklungsges- 
chichte, XVII, 1907.

Nous verrons plus loin ce qu’il faut penser de la « vie », de Γ « au- 
tonomie », de la « puissance formative » attribuees aux substances 
conjonctives, ainsi que de la continuite primitive de ces substances 
avec les cellules et de leurs echanges propres avec la serosite 
des tissus. Il n’en est pas moins vrai que cette maniere de voir 
merite d’etre prise en consideration, parce qu’elle tient compte de 
certaines dispositions dues a la com plexite des facteurs qui inter- 
viennent dans la construction et dans les adaptations de Γ edifice 
intercellulaire, et parce qu’elle montre bien 1’importance reelle de la 
question. Le litige d0passe les details morphologiques, il porte en 
realite sur la conception generale de la vie. Mais, quelle que soit 
1’extension qu’il a prise, son point de depart reside dans des cons- 
tatations purement morphologiques, et e’est par 1’histologie qu’il 
doit etre tranche — ce qui presente quelques difficultes, si 1’on s’en 
tient a 1’histologie et a 1’histogenese normales.

En effet, aussitdt que 1’on quitte 1’etude des dispositions gene
rales pour chercher des arguments dans la structure fine du tissu 
conjonctif, on se trouve en face d’objets tres delicats, formes de 
fibrilles entrecroisees dans tous les sens, au contact de prolonge- 
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ments protoplasmiques qui atteignent souvent une minceur extreme. 
Les dimensions des fibrilles sont aux limites de la visibility et leurs 
rapports avec le protoplasma sont obscurcis par des conditions 
optiques defavorables qui tiennent a leur enchevetrement, sans 
parler des erreurs que peuvent amener la fixation imparfaite, les 
retractions et les accolements artificiels.

Utilite de Vexperimentation. —■ Mais, au cours de la cicatrisation 
des plaies, c’est-a-dire dans des conditions difterentes de I’etat 
normal, les choses deviennent singulierement plus claires, pour 
deux raisons.

D’abord, et c’est la une remarque que nous aurons encore 1’occa- 
sion de faire lorsqu’il s’agira de 1’histogenese du nerf, les elements 
d’un tissu en reparation chez 1’adulte sont plus volumineux et plus 
faciles a etudier que ceux du' meme tissu en voie de developpement 
chez 1’embryon.

Ensuite il se trouve que le problem e est deplace, ce qui permet a 
la demonstration de se faire sur un terrain favorable, au lieu de 
reposer sur des aspects ambigus. Au premier coup d’oeil il apparait 
que la question n’est plus de savoir ce qui se passe entre le proto
plasma, substance complexe, fragile, mal colorable d’une part, 
et des fibrilles delicates, emmelees dans tons les sens, d’autre part. 
Ce sont les rapports entre la fibrine coagulee dans la plaie et les 
fibrilles collagenes, qui deviennent le point capital.

Or la fibrine se colore electivement d’une fa^on intense et il est 
extremement facile de la distinguer du feutrage collagene, sauf aux 
points de passage. La, les deux substances se continuent 1’une avec 
Γ autre par une zone de transition, dans laquelle les caracteres de 
la trame deviennent intermediaires entre ceux de la fibrine et ceux 
de la substance conjonctive.

Le tissu cicatriciel jeune est forme en certains points, lorsqu’il 
est aseptique, d’une trame intercellulaire a la fois tres developpee 
et tres lache, dans laquelle les cellules sont rares. Les moindres 
details de cette trame, si legere et si transparente, apparaissent 
avec une grande nettete, sans cause d’erreur possible, et il devient 
evident que, dans les conditions de 1’experience, la substance 
conjonctive se developpe par transjormation de la fibrine, c'est-d-dire 
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aux depens d’un element figure apparu de novo dans un blasteme 
liquide.

Le benefice de cette constatation est grand. La formation de la 
fibrille conjonctive n’est plus un phenomene isole, mais rentre dans 
une categorie connue. Nous savons deja que le reseau fibrineux 
d’un caillot est necessairement independant, au point de vue mor- 
phologique, du protoplasma de toutes les cellules conjonctives qui 
peuvent venir s’y loger. Nous en sommes d’autant plus surs que 
la fibrine est une substance au sujet de laquelle la question d’une 
« vie propre » ne saurait etre soulevee. Enfm nous saisissons sur le 
fait 1’intervention directe du milieu interieur dans ce processus qui 
interesse, en realite, 1’organisme tout entier aussi bien que les unites 
cellulaires habitant le territoire en voie de reparation.

Desormais toutes les acquisitions tendant a completer les notions 
que nous possedons sur le mecanisme •chimique et physique de la 
coagulation fibrineuse, prepareront en meme temps les progres de 
notre savoir relatif au processus par lequel 1’edifice intercellulaire 
se construit.

L’observation montre done qu’une substance conjonctive, iden- 
tique a la substance conjonctive normale, peut provenir de la trans
formation sur place d’un reseau fibrineux par un processus com
plexe que je designerai sous le nom de metamorphisme, emprunte a 
la Lithologie. La signification de ce terme doit etre generalisee 
et s’etendre a toutes les transformations qui se produisent dans les 
substances intercellulaires.

Ainsi compris, le metamorphisme est, pour les substances inter
cellulaires, ce que la metaplasie est pour les cellules. Ges deux phe- 
nomenes peuvent etre associes, par exemple dans la genese du carti
lage et de 1’os ; mais le metamorphisme peut aussi se produire en 
1’absence de toute metaplasie, par exemple dans le cas qui nous 
occupe actuellement.

Ce fait est assez important pour que nous 1’examinions sous toutes 
ses faces. Mais pour saisir exactement sa signification, il est neces- 
saire d’etudier tout d’abord quelques particularites du caillot fibri
neux, au sujet duquel j’ai pu faire recemment des constatations 
nouvelles.
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II

LES PROPRIETES MORPHOGENES DE LA FIBRINE

Croissance et modelage de la trame fibrineuse dans le caillot cruorique. 
— Lorsqu’un caillot cruorique se fait in vitro, la fibrine est disposee 
en un reseau tres fin, qui est assez regulierement reparti dans Fin- 
tervalle des hematies, si la coagulation s’est efiectuee au repos. De 
place en place des amas de globulins sont les centres de formation de 
fibrilles un pen plus epaisses qui rayonnent tout autour (Pl. II, 
fig. 5, p. 32). Apres la retraction du caillot, le reseau fibrineux n’est 
pas accru, autant qu’on peut en juger.

Mais si le caillot est laisse au contact des tissus vivants, il se passe 
un phenomene extremement remarquable, qui pourtant n’a pas 
encore attire Fattention, que je saclie. Le reseau fibrineux croit et 
se modele, en prenant des dispositions qui rappellent et qui, sou- 
vent meme, reproduisent exactement celles du tissu conjonctif.

Une experience tres simple, dont on trouvera les d0tails plus 
loin (Partie documentaire, p. 520), permet de mettre en evidence 
ce processus. De petites eprouvettes de collodion remplies de sang 
de chien sont introduites apres coagulation, sans etre closes, dans 
la cavite peritoneale d’animaux de meme espece. Au bout de huit 
jours la piece est generalement enkystee dans Fepiploon qui, sans 
presenter aucune reaction inflammatoire, fournit une mince coque 
fibreuse dans laquelle le corps etranger est etroitement enserre. 
Au niveau de 1’ouverture, il existe un bouchon fibreux assez epais et 
tres vasculaire, qui depend de la membrane kystique. Au-dessous 
de ce bouchon la fibrine du caillot, considerablement accrue, forme 
un edifice complique, dont les puissantes travees vont en s’attenuant 
progressivement pour se continuer plus bas avec le reseau originel, 
non encore modifie (Pl. II, fig. 4, p. 32).

Les conditions de cette experience sont favorables a Fetude ; le 
processus est aussi simple que possible ; le caillot n’est pas mis en 
contact avec des surfaces cruentees; il ne se produit aucune inflam
mation ni aucune hemorrhagie secondaire qui puissent donner le 
change ; on sait exactement ce que 1’on a introduit et la comparai- 
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son avec un caillot temoin permet d’etudier dans ses plus petits 
details le phenomene de la croissance et du modelage du reseau 
fibrineux.

Le meme fait se produit dans les hematomes experimentaux 
aseptiques, oil les conditions sont autres et oil la disposition archi- 
tecturale de la fibrine differe, en consequence, par quelques parti- 
cularites de celle qui s’observe dans 1’experience precedente.

Le phenomene en question doit etre distingue nettement de 
celui qui se produit lorsque des appositions successives amenent 
Γextension d’un exsudat fibrineux. L’evolution que je signale ici 
resulte d’une croissance par intussusception du reseau fibrineux qui, 
sans modifier les dimensions exterieures du caillot, se manifesto 
par 1’epaississement de ses fibrilles et par leur augmentation de 
nombre. De plus, la fibrine se modele suivant un plan qui nous 
parait capricieux parce que nous ne pouvons pas saisir tons les 
facteurs en jeu, variables suivant les dispositions locales. Il se 
forme des reseaux ou des feutrages plus ou moins denses, dont les 
filaments, plus ou moins epais, s’orientent differemment suivant 
les points. Ces feutrages peuvent se condenser en lames et en feuil- 
lets, v0ritables aponevroses de fibrine, qui recoupent dans tons les 
sens la masse des hematies et delimitent des territoires distincts, 
ou bien qui s’arrangent parallelement a la surface en couches plus 
ou moins serrees, pour constituer au caillot une membrane d’enve- 
loppe. Bref il apparait toute une construction fibrineuse dont les 
dispositions architecturales reproduisent celles qu’affecte le plus 
habituellement le tissu conjonctif modele.

Il importe de noter tout particulierement ce fait que, dans ces 
edifices fibrineux, le diametre des filaments ne depasse jamais cer
taines limites ( 2 jj. au maximum) et que jamais il ne se forme de 
masses compactes, comme c’est, au contraire, frequemment le cas 
pour 1’hy aline.

Dans les feuillets de fibrine, dont la texture est faite d’un feu- 
trage fibrillaire assez dense, s’engagent des cellules conjonctives et 
des capillaires sanguins. Au premier abord on pourrait croire que 
la formation des feuillets est dirigee par ces elements vivants, mais 
un examen plus attentif demontre que le processus est deja amorce 
au dela du point que les fibroblastes ont atteint. En realite ce sont 
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les feuillets qui gouvernent le cheminement des elements immigres 
et non pas ces derniers qui determinent 1’orientation des feuillets 
fibrineux.

La fibrine, substance non vivante, dont les filaments ne derivent, 
en tant qu’unites morphologiques, d’aucun element vivant, est 
done capable de croitre lorsqu’elle se trouve dans le milieu inte- 
rieur de 1’organisme vivant, et de se modeler en un edifice 
complique.

Analysons de plus pres 1’ordonnance de cet edifice. L’unite mor- 
phologique, au moins celle que nous pouvons distinguer, c’est le 
filament de fibrine. Il est fait d’une certaine matiere qui se reconnait 
a la forme particuliere qu’elle revet et aux affinites electives qu’elle 
montre a 1’egard des colorants: meme non coloree, la fibrine se dis
tingue par son aspect de la substance conjonctive.

Tandis que les fibrilles collagenes, comme l’a montre Zachariades, 
possedent une structure complexe, les filaments de fibrine nous 
paraissent homogenes ; de plus les premieres, lorsqu’elles sont 
achevees, ne s’anastomosent jamais, tandis que les secondes peuvent 
se disposer en reseaux fennes, comme d’ailleurs les fibrilles de la 
substance fondamentale du tissu conjonctif, ou fibrilles precolla- 
genes ; il y a done, a ce point de vue, des formes intermediaires 
entre la fibrine et la substance collagene.

Les filaments de fibrine forment des nappes diffuses ou bien se 
rassemblent en feutrages plus ou moins serres, qui se modelent en 
feuillets. Dans ces feuillets 1’arrangement des filaments est irre- 
gulier ; loin d’etre orientes et groupes en faisceaux onduleux 
comme les fibrilles collagenes, les filaments de fibrine s’entre- 
melent dans tons les sens, et comme leur diametre est plus conside
rable que celui des fibrilles collagenes, la texture des feuillets qu’ils 
forment est plus grossiere que celle des lamelies conjonctives.

La matiere et la texture, dans les constructions fibrineuses, sont 
done caracteristiques.

Il n’en est pas de meme pour Γarchitecture de ces edifices. Comme 
nous venons de le voir, il n’y a guere de difference entre les dispo
sitions architecturales de la fibrine et celles de la substance colla
gene. Le modelage et le groupement des feuillets fibrineux et des 
lamelies conjonctives sont souvent meme identiques.
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Fig. Γ. — Metamorphisme precoce et lent. — Tache fibrineuse au voisi- 
nage d’une section du sciatique chez le lapin ; plaie de six jours. En haut, 
un petit foyer de disintegration de la fibrine (f). Autour de ce foyer on voit 
d’abord un reseau typique de fibrine, dans lequel il y a de gros fibroblastes 
et quelques hematies alterees (ces dernieres non distinctes a ce grossis- 
sement). Puis une zone 011 la substance intercellulaire, tres delicate, 
prend de plus en plus les caracteres de la substance conjonctive ; a la 
limite de cette zone ilexistedes faisceaux violets qui, aunplus fort gros
sissement, montrent ncttement la juxtaposition de fibrilles rouges et 
bleues. Enfin une zone de tissu conjonctif acheve. Fixation au liquide de 
Zenker ; methode de Mallory (fuchsine, bleu-orange). La fibrine est rouge, 
la substance conjonctive bleue. Grossissement de 240 diametres.

Fig. 2. — Meme piece, meme coloration. — Une autre tache fibrineuse. 
A droite on voit un reseau typique de fibrine, qui contient de gros fibro
blastes, quelques macrophages, et des hematies alterees. A gauche, tissu 
conjonctif achev0. Entre les deux, zone de transition, ou le metamorphisme 
s’effectue lentement. Au voisinage de la zone bleue, on voit des faisceaux 
violets. Grossissement de 500 diametres.

Nota. — Cette photographie a ete faite dans une lumiere plus jaune que 
la figure 1, ce qui explique sa teinte plus chaude, bien que la coloration 
des deux preparations soit identique.

Fig. 3. — Metamorphisme tardif et brusque. — Petite hemorragie dans 
Tangle de separation des sciatiques poplites externe et interne, au voisi
nage d’une section ; plaie de sept jours. A droite, hematies alterees; lames 
de fibrine qui imitent grossierement la disposition de la charpente con
jonctive normale de cette region. Parmi ces lames, la plus superficielle 
est en train de subir un metamorphisme brusque en substance conjonc
tive, sans modification de forme. Couleur violet opaque aux points ou le 
bleu de la substance conjonctive se superpose au rouge de la fibrine ; les 
points ou le metamorphisme est acheve sont franchement bleus. Fixation 
au liquide J, de Laguess’e; methode de Mallory (fuchsine-bleu-orange) apres 
action proIongee de la solution iodo-ioduree sur les coupes. Grossisse
ment de 390 diametres.
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C’est au triple point de vue de la matiere, de la texture et de 
1’architecture que nous etudierons le metamorphisme par lequel la 
trame du caillot se transforme en trame conjonctive. Pour 1’instant 
il ne s’agit que de comprendre comment cette trame fibrineuse 
evolue et se modele en un edifice complexe, avant tout metamor
phisme.

Lorsque 1’on suit au microscope la coagulation du sang frais, on 
voit d’abord apparaitre des granulations, puis des filaments d’une 
finesse extreme qui grossissent ensuite. Dans le caillot cruorique, 
une fois forme, ou dans Γ agglomeration que 1’on obtient par battage 
du sang, la fibrine, etudiee a 1’aide de coupes histologiques, se 
montre sous 1’aspect de filaments d’epaisseur uniforme, qui ont 
environ 0 p, 2 de diametre ; ceux qui rayonnent en etoile autour 
d’am as de globulins sont un pen plus gros (Pl. If, fig. 5, p. 32). 
Dans ces conditions, les anastomoses de ces filaments sont difficiles 
a mettre en evidence.

Mais dans les caillots qui sont restes pendant huit jours au contact 
des tissus vivants, 1’edifice fibrineux est forme, pour une part, de 
filaments beaucoup plus volumineux (Pl. II, fig. 6, p. 32), disposes 
en reseaux fermes, dont les mailles sont systematiquement orien- 
tees. Si 1’on examine de plus pres les filaments les plus gros, on voit 
qu’ils ne sont pas partout cylindriques ; au voisinage des noeuds 
du reseau, ces filaments sont canneles ; il est evident qu’ils sont 
composes ; et en effet chacune de leurs parties constituantes s’indi- 
vidualise progressivement puis se separe de ses voisines pour aller 
rejoindre un autre com plexus ; de cette disposition il r0sulte que 
les noeuds du reseau sont formes d’un treillis de filaments plus 
minces.

Un tel arrangement prouve qu’un remaniement profond s’est 
effectue dans la trame fibrineuse et quel’epaississement des filaments 
ne resulte pas du tout de 1’apposition de couches successives, mais 
qu’il traduit une croissance par intussusception. De plus, il est rendu 
evident, par la comparaison entre les pieces obtenues et les caillots 
temoins, que si un grand nombre de filaments nouveaux se sont 
ajoutes a la trame, qui s’est considerablement accrue, par contre 
d’autres ont disparu, car les mailles du reseau modifie sont, en bien 
des points, beaucoup plus larges que celles de la trame primitive.
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Lorsque 1’on « nourrit » un cristal dans une solution saturee, il se 
produit aussi un phenomene de croissance ; mais c’est par apposi
tion que le cristal croit, et sa forme reste rigide.

Le processus que nous etudions est infmiment plus complique ; 
comme toutes les substances qui croissent dans 1’organisme, la 
fibrine manifeste une plasticite qui suppose des mouvements de ses 
micelles incompatibles, en apparence, avec sa qualite de corps 
« solide ». Le probleme de la croissance par intussusception en 
genera] est loin d’etre resolu. Pour expliquer ce qui se passe, dans 
le cas de la fibrine en particulier, nous sommes obliges de supposer 
un transport continue! de micelles d’un point a un autre, sous 
1’influence de forces dirigeantes dont nous voyons les effets, mais 
dont nous ignorons la nature. Pendant que certaines fibres, bien 
orientees relativement a ces forces, regoivent des micelles nouvelles 
et s’accroissent, d’autres fibres, dans les conditions inverses, de- 
croissent et leurs materiaux s’en vont tres probablement grossir 
1’apport qui se fait aux fibres favorisees. En somme la fibrine, 
inerte hors de 1’organisme, devient le siege d’une activite morpho- 
gene remarquable sous 1’influence des conditions physiques et 
chimiques qui regnent dans les tissus. Bien que coherentes en 
toute autre circonstance, ses micelles se deplacent aussitot qu’elles 
sont sollicitees par ces forces physiques dirigeantes, que nous sup- 
posons jouer un si grand rdle dans I’arrangement de toutes les parties 
de 1’etre vivant.

Tout se passe comme si, dans les colloides en general, qui cons
tituent nos tissus, et dans la fibrine en particulier, lorsqu’acciden- 
tellement elle en fait partie, il existait un etat de catalyse physique 
supprimant les frottements et les obstacles qui maintiennent en 
place les.molecules dans les corps solides ordinaires, et ne laissant 
apparaitre qu’un equilibre constamment adapte aux conditions 
actuelles.

Quoi qu’il en soit, la fibrine se comporte dans 1’organisme comme 
une substance qui serait « vivante », suivant une expression couram- 
ment employee, dont 1’impropriete est ici particulierement evidente.

Invoquer des proprietes vitales, lorsque 1’on ignore le mecanisme 
physique d’un phenomene qui se passe dans le corps d’un etre 
vivant, ne peut, en effet, mener a aucune explication scientifique.
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Et I’interet principal des faits que je viens de rapporter reside preci- 
sement dans 1’antithese qui apparait entre leur allure «vitale» et 
la constitution de la matiere au sein de laquelle ils se produisent.

Quand nous voyons la substance conjonctive croitre et se modeler, 
nous pourrions nous croire en droit de supposer qu’elle est donee de 
vie, parce qu’elle fait partie du plan normal de 1’economie et que 
son organisation presente deja une complexite manifeste. Mais 
quand nous constatons que la fibrine se comporte de meme, nous 
comprenons immediatement 1’inanite d’une explication vitaliste 
pour la croissance et le modelage de 1’une comme de 1’autre. La 
fibrine, substance accidentelle dans les tissus, pent jouer un role 
episodique dans la vie de 1’organisme, en raison de ses affinites et de 
ses proprietes physiques, nous ne saurions admettre qu’elle possede 
une « vie » propre.

Ill

LE METAMORPHISME

L’etude de devolution des caillots cruoriques conduit a cette con
clusion que leur trame fibreuse croit et se modele comme la trame 
collagene du tissu conjonctif. Les premieres phases du processus 
cicatriciel consecutif a des plaies aseptiques nous montrent qu’en 
realite la fibrine peut etre consideree comme un htat instable et 
provisoire de la trame conjonctive.

Dans les cicatrices, en effet, 1’evolution de la substance intercel
lulaire commence par les phenom cues que je viens de decrire a 
propos du caillot et aboutit a 1’etablissement d’une forme stable 
et definitive, oh la trame fibrineuse du tissu primitif s’est muee 
en fibres collagenes.

Dans tout le cours de cette evolution et a chacun des etats succes- 
sifs de la substance intercellulaire, la croissance se poursuit et le 
modelage s’effectue ; le metamorphisme apparait a un moment 
variable suivant les cas.

Tantot la transition est lente, la fibrine ne prend que pen a peu 
les caracteres de la substance conjonctive et le modelage ne com
mence a se faire qu’au stade collagene. Tantot, au contraire, le 

rcin.org.pl



30 LA GENESE DE l’aPPAREIL INTERCELLULAIRE

modelage est pousse tres loin des le stade fibrineux et le metamor- 
phisme, qui s’accompagne necessairement d’une transformation 
dans la texture, se fait brusquement. Dans ce cas, le metamor- 
phisme peut se faire sans amener de changement immediat dans 
1’architecture de 1’edifice intercellulaire ; ou bien il est le signal d’un 
bouleversement complet de 1’edifice, dont les materiaux sont uti
lises pour une nouvelle construction differente de la premiere. Nous 
verrons ce fait se produire lorsque les conditions ambiantes se sont 
modifiees entre le moment ou la fibrine s’est modelee et celui ou 
elle se transforme en substance collagene.

Le processus est complexe et delicat; il comporte un certain 
nombre de variantes. Toute la fibrine coagulee dans une plaie ne se 
transforme pas n0cessairement en substance conjonctive. Certains 
feuillets ou amas irreguliers de fibrine, trop denses peut-etre pour 
etre utilises, fondent lentement dans le tissu, sans provoquer de 
phenomenes de phagocytose. Dans d’autres points, au contraire, 
on observe la disintegration et la phagocytose d’une partie de la 
trame fibrineuse originelle, tandis que le reste se transforme en 
substance conjonctive. Dans certaines circonstances, c’est de 1’hya- 
line et non de la substance collagene qui est le resultat de revolu
tion subie par la fibrine. Enfm toute la substance collagene des 
cicatrices n’apparait pas sous la forme prialable de fibrine ; une 
bonne part se fait d’emblee, comme a 1’etat normal, et sans passer 
par ce stade.

Il risulte de la que 1’ensemble du processus, pour etre bien com- 
pris, necessite 1’etude d’un certain nombre d’objets propres a 
mettre en evidence les phenomenes caracteristiques des diflerentes 
categories que je viens d’enumerer, et les facteurs qui interviennent 
dans chaque cas.

Metamorphisme precoce a evolution lente, dans les « taches fibri- 
neuses ». ■—■ Lorsque 1’on pratique la section du sciatique chez un 
lapin et que 1’on examine les coupes de la piece vers la fin de la 
premiere semaine, on trouve, au voisinage du tractus cicatriciel 
en evolution, un tissu conjonctif jeune presentant des caracteres 
que les partisans de la theorie cellulaire considereraient comme con- 
tradictoires: sa substance intercellulaire, d’une grande d01icatesse, 
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est tres abondante et pourtant les 01ements cellulaires qu’elle con- 
tient, fibroblastes ou leucocytes, sont en nombre souvent extreme- 
ment restreint. Dans ce tissu il existe habituellement de petits 
territoires que j’appellerai les taches fibrineuses (Pl. I, fig. 1 et 2, 
p. 26) ; leur 6tude est singulierement instructive, parce que ces 
taches sont, en realite, les centres de formation du tissu cicatriciel 
qui les entoure. Ce sont ces taches que j’ai eues exclusivement en 
vue dans mes premieres notes sur le metamorphisme de la fibrine.

Les taches fibrineuses proviennent de petites hemorrhagies, 
•car elles contiennent encore des hematies eparses, plus ou moins 
alterees, et quelques leucocytes hematophages. Au debut c’etaient 
done des caillots cruoriques, mais grace a leur petite taille, la 
destruction des hematies s’y fait facilement et n’entraine aucune 
perturbation, ce qui n’est pas le «as dans les hematomes volu- 
mineux.

L’etude de ces taches doit etre faite sur des coupes prises au voi- 
•sinage les unes des autres et colorees par les methodes suivantes : 
methode de la fibrine de Weigert — methode de Mallory (fuchsine 
bleu orange) —■ hematoxyline phosphotungstique de Mallory —■ 
methode de van Gieson —■ methode de Curtis, au picro-noir naphtol 
— hematoxyline au fer. Toutes ces techniques donnent des resultats 
concordants dans 1’ensemble, bien qu’elles ne divisent pas toutes 
exactement de la meme facon la gamme des substances interme- 
diaires entre la fibrine et la substance collagene.

Au centre des taches, il existe habituellement une zone plus ou 
moins etendue de desintegration de la fibrine (Pl. I, fig. 1,/, p. 26), 
ebauche d’une cavite semblable a celle qui se forme toujours dans 
les grands hematomes. En ce point, les filaments du reseau fibrineux, 
qui pourtant a ete certainement le siege d’un phenomene de crois- 
.sance, tendent a se desagreger et a se resoudre en granulations ; ces 
«dernieres peuvent s’eparpiller dans les regions voisines et etre 
•englobees par des phagocytes, mais le processus de cette phagocytose 
•est toujours tres discret. Il y a la un ph0nomene de liquefaction, 
tres different de la dissolution lente des lames fibrineuses compactes, 
que nous etudierons plus loin. Ce phenomene vient a I’encontre de 
1’evolution par laquelle le reste de la fibrine passe a 1’etat plus stable 
>de substance collagene. Le rapprochement intime de deux actions
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Fig. 4. — Formation dedifices construits en fibrine, avec metamor
phisme tardif et brusque. — Vue, a un faible grossissement. de la region 
supefieure d’un caillot cruorique fait aseptiquement dans une petite 
eprouvette de collodion, qui a ete ensuite introduite, sans etre close, dans 
la cavite periton0ale d’un animal de meme espece et qui s’est enkystee, 
avec son contenu, dans 1’epiploon (chien ; duree de 1’experience : huit 
jours). En haut, tissu fibreux dependant de la capsule d’enkystement; au- 
dessous, construction fibrineuse avec lames obliques recoupant le caillot 
cruorique et delimitant des territories ou les phenomenes de 1’hemato- 
lyse sont a des degres d’avancement variables. La teinte foncee des 
regions inferieures tient a la coloration des hematies alterees. Fixation 
au formol. Coloration a 1’hematoxyline phospho-tungstique de Mallory : 
fibrine en bleu, substance conjonctive en rouge plus ou moins vif. Gros
sissement de 80 diametres.

Fig. 5. — Caillot cruorique temoin ; memes fixation et coloration. Une 
etoile de fibrine en haut; reseau diffus dans le reste de la figure. Gros
sissement de 1.000 diametres.

Fig. 6. — Caillot semblable apres sejour dans le peritoine; detail pris dans 
la preparation representee figure 4. Memes fixation, coloration et gros
sissement.

Fig. 7. — Hematome experimental dans la paroi de labdomen chez le chien. 
Huit jours. Feuillets de fibrine formant, dans les couches superficielles 
du caillot cruorique, un systeme de tentes qui se continue par transitions 
graduees avec un systeme semblable de lamelles conjonctives dans la 
capsule d’enveloppe. Persistance de points fibrineux (bleus) dans la con- 
tinuite de lamelles dejaen grande partie collagenes (rouges). Meme fixa
tion et coloration. Grossissement de 325 diametres.

Fig. 8. — Plaie profonde de la cuisse chez le lapin. Six jours. Region voi- 
sine de 1’aponevrose d’enveloppe. A gauche, cavite de la plaie dont les 
parois sont formees de lames compactes de fibrine diversement colorees. 
On remarquera la formation abondante de substance conjonctive (bleue) 
a la face profonde de la derniere lame de fibrine. En plusieurs points cette 
lame subit un metamorphisme brusque, sans alteration de sa forme, qui 
s’accuse par une couleur violet opaque (comparer avec les figures 3, p. 26 
et 9, p. 42). Fixation au liquide de Zenker. Coloration par la methode de 
Mallory (fuchsine bleu-orange) : fibrine rouge ou orange, collagene bleu. 
Grossissement de 250 diametres.
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contraires est a noter dans cette circonstance ; on 1’observe bien 
souvent dans 1’organisme.

Si 1’on s’eloigne du centre, en voie de disintegration, pour aller 
vers la peripherie, en voie de metamorphisme, on rencontre d’abord 
une zone formee par un reseau fibrineux typique plus ou moins 
delicat, mais toujours manifestement accru par rapport au reseau 
fibrineux originel, car il represente une masse de fibrine plus volu- 
mineuse que n’en comporterait un caillot cruorique de la meme 
taille. L’aspect un pen rigide des filaments entrecroises dans tons 
les sens est caracteristique, de meme que leur coloration en rouge 
carmine intense par la methode de Mallory.

Mais bientot les filaments s’assouplissent et prennent progressi- 
vement l’aspect de fibrilles collagenes, tout en restant colores en 
rouge. Certains se groupent meme en faisceaux onduleux identiques, 
sauf la couleur, aux faisceaux collagenes. Puis la couleur change ; 
des fibrilles bleues se melangent aux fibrilles rouges des faisceaux, 
de telle sorte que ceux-ci prennent une teinte violette dans 1’en
semble, bien qu’a un fort grossissement on puisse distinguer tres 
nettement les deux especes de fibrilles. Enfin le bleu domine progres- 
sivement et 1’on passe, par transitions graduees, a des regions ou 
les faisceaux, qui se multiplient de plus en plus, prennent franche
ment la couleur bleue.

La fine tramule fondamentale, d’abord rouge puis violette, 
tourne egalement au bleu, mais sa transformation parait plus tar
dive que celle des faisceaux, carelie garde encoreunecouleurrouge 
dans des points oh les faisceaux sont deja entierement bleus.

Les fibroblastes, rares mais tres volumineux dans la zone de 
fibrine pure, deviennent de plus en plus abondants a mesure que 
la substance collagene se forme.

Pendant tout le cours de la transformation des taches fibrineuses, 
dont on suit ainsi les phases successives en htudiant les zones eche- 
lonnees autour du foyer primitif, il est visible que les modifications 
de la texture vont de pair avec les changements de couleur, et cela 
se congoit. La texture d’un corps organise, comme le systeme d’un 
corps cristallise, est en rapport intime avec la composition chimique 
de la matiere.

Mais, dans les taches fibrineuses, les dispositions architecturales
Nageotte. 3
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de la trame ne commencent a se dessiner que lorsque le metamor- 
phisme s’acheve. Tant que la matiere de cette trame est interme- 
diaire entre la fibrine et la substance collagene, on voit bien les 
fibrilles se rassembler en faisceaux, mais 1’ordonnance en lamelles 
ne semble se faire que dans la phase terminale.

Il n’en est pas de meme dans les faits que nous allons maintenant 
etudier, ou la phase fibrineuse est beaucoup plus longue et ou la 
trame du tissu se modele en un edifice d’architecture compliquee, 
avant que se produise la transformation de substance.

Metamorphisme tardif et brusque. — Ce processus ne se produit 
que lorsque 1’epanchement sanguin a ete assez considerable et que, 
par consequent, la masse de la fibrine concretee des le debut s’est 
trouvee relativement volumineuse. L’evolution de la trame fibri
neuse commence alors suivant le mode decrit plus haut a propos 
des caillots inclus dans 1’epiploon et des grands hematomes experi- 
mentaux. L’architecture de cette trame se dessine en un edifice 
qui peut etre tres complique et qui reproduit les dispositions habi
tuelies du tissu conjonctif modele.

J’ai indique plus haut que, suivant les circonstances, cette archi
tecture peut etre respect0e au moment du metamorphisme, ou bien 
au contraire etre bouleversee. Nous etudierons d’abord les faits de 
la premiere categorie, qui sont tres demonstratifs ; il sera plus 
facile ensuite de comprendre ce qui se passe, quand la forme de 
1’edifice s’altere au moment du metamorphisme et que 1’on ne peut 
pas saisir la filiation directe entre l’architecture fibrineuse primi
tive et l’architecture collagene consecutive.

Dans les gros caillots cruoriques laisses au contact des tissus, 
on n’eprouve aucune difficulte a constater la transformation sur 
place des pieces fibrineuses complexes, decrites plus haut, en subs
tance collagene. Le fait se voit aisement dans 1’experience qui con- 
siste a faire enkyster par 1’epiploon des caillots contenus dans des 
tubes de collodion ouverts ; au niveau de 1’ouverture des tubes, des 
paquets tres denses de filaments de fibrine se transforment directe- 
ment en blocs collagenes.

Dans les hematomes experimentaux chez le chien, on voit egale- 
ment un systeme de feuillets fibrineux, orientes parallelement a la 
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surface, se continuer avec un systeme de lamelles conjonctives de 
meme forme, qui appartient a la membrane d’enkystement. Aux 
points de passage entre ces deux systemes, il existe des lamelles ou 
la fibrine se mele intimement a la substance collagene, en propor
tion d’autant plus forte que les lamelles considerees s’eloignent 
davantage du tissu conjonctif acheve (Pl. II, fig. 7, p. 32). L’he- 
matoxyline de Mallory est particulierement precieuse pour etudier 
les details de ce processus, car elle decele les moindres filaments de 
fibrine, colores en bleu fonce, dans 1’epaisseur des lamelles con
jonctives jeunes, qui prennent une couleur rouge vif, tout en res
tant transparentes.

Mais certains objets sont encore plus favorables que les gros 
caillots cruoriques experimentaux en voie d’organisation.

On voit souvent, au voisinage d’une section de sciatique chez le 
lapin, se faire de petits epanchements sanguine autour des bouts du 
nerf et dans Tangle qui separe ses deux branches accolees, les scia- 
tiques poplites interne et externe. Ces epanchements, plus consi
derables que ceux qui donnent naissance aux taches fibrineuses, 
sont le point de depart de feuillets de fibrine qui se disposent a 
peu pres comme les lamelles conjonctives de cette region a 1’etat 
normal. Les deux branches du sciatique, qui sont tres rapprochees 
1’une de 1’autre, sont reliees par de minces lamelles conjonctives 
qui leur fonnent une gaine commune. Un peu de tissu adipeux cloi
sonne comble les sinus entre les deux nerfs et I’enseireble forme un 
petit 0difice dont la charpente devient plus visible a 1’etat patholo- 
gique, par suite de 1’epaississement des lamelles. Lorsque du sang 
s’est epanche dans cette region au moment de la section du nerf, on 
trouve au bout de quelques jours un petit caillot dont les hematies 
sont en voie de destruction, mais dont la fibrine s’est accrue et s’est 
modelee en feuillets sous Taction des conditions mecaniques qui 
regnent normalement en ce point, et qui n’ont pas ete modifiees par 
la section du nerf. Tout naturellement la disposition architectural 
des lamelles de fibrine est en harmonie avec ces conditions meca
niques, qui persistent ulterieurement. Il resulte, de la, non seulement 
que le petit edifice fibrineux affecte des dispositions generales com
parables a celles du tissu conjonctif normal de cette region, mais 
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encore que sa forme n’a aucune raison d’etre modifiee au cours du 
metamorphism e.

Et en eifet, lorsque le metamorphisme se produit, on voit les feuil- 
lets de fibrine se transformer en lamelies conjonctives sans que leur 
dessin s’altere. La figure 3 de la planche 1 montre ce qui se passe ; le 
feuillet externe du caillot est completement transforme en lame con
jonctive dans une partie de son etendue, ou il est colore en bleu pur 
(methode de Mallory), et dans le reste il a pris une teinte violet fonce 
qui est caracteristique en pared cas, et qui resulte du melange d’une 
substance qui se colore en rouge, la fibrine, avec une autre qui se 
colore en bleu, le collagene ; d’ailleurs on aper^oit dans leur epais- 
seur des taches rouge franc, qui decelent la persistance de par- 
celles fibrineuses encore intactes. Les autres feuillets sont encore 
formes de fibrine pure, comme 1’indique leur couleur rouge vif sans 
melange.

Ces objets d’etude sont excellents et donnent des images irrepro- 
chables. Mais certaines pieces pathologiques, ού le metamorphisme 
des feuillets fibrineux se fait par un processus torpide, offrent des 
dispositions particulierement interessantes, en raison de la complica
tion de 1’edifice fibrineux prealablement construit et de 1’etendue 
considerable sur laquelle ce metamorphisme se produit.

J’ai eu 1’occasion d’etudier, par toutes les techniques enumerees 
plus haut, un caillot forme dans une vessie, reste adherent a la paroi 
et retire alors qu’il etait en voie d’organisation. Cette piece est tene
ment remarquable qu’il est necessaire de la decrire en detail.

Le contact de I’urine a lave les hematies, qui restent en place a 
1’etat de stromas incolores, meme dans les parties deja complete
ment transformees en substance conjonctive, comme les temoins 
de 1’histoire anterieure du tissu. Ces stromas n’ont provoque aucune 
reaction phagocytaire et n’ont pas gene le metamorphisme, qui 
evolue dans toute 1’epaisseur de la piece, tandis que dans les hema- 
tomes ordinaires, il ne pent se produire qu’a la limite de la masse 
cruorique. Enfin la piece n’a subi aucune action mecanique capable 
de modifier les dispositions de 1’edifice primitif, de telle sorte que 
1’architecture n’a pas ete bouleversee au moment de Involution 
chimique de la matiere. Toutes ces conditions, qui auraient ete 
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impossibles a reproduire experimentalement, ont fait de cette piece 
pathologique un objet d’etude tres precieux.

La partie inferieure est transformee completement en tissu con- 
qonctif lache, mais contient encore un grand nombre de stromas 
d’hematies. Dans la partie superieure de la piece, ou les vaisseaux 
et les fibroblastes sont tres peu abondants, on suit facilement les 
progres du metamorphisme. Au centre, il existe un territoire de 
disintegration de la fibrine, autour duquellereseau fibrineux aeon
serve ses caracteres primitifs. Un peu plus loin le caillot est parcouru 
par des feuillets d’epaisseur et de disposition variables, qui circonscri- 
"vent des loges remplies de stromas d’hematies (Pl. Ill, fig. 10, p. 42). 
A la peripherie les feuillets se rapprochent et se disposent parallele- 
unent, comme les lamelles d’une membrane d’enveloppe conjonctive, 
avec des cellules migratrices dans leurs interstices, car le caillot 
etait legerement infecte (Pl. Ill, fig. 9).

Dans tout cet edifice, dont la matiere est en voie de transforma
tion, les pieces fibrineuses alternent irregulierement avec les pieces 
collagenes, sans qu’il se produise aucun changement dans le dessin 
du fait de cette transformation.

Par contre les modifications de la texture sont tres evidentes. La 
methode de AVeigert et 1’hematoxyline a 1’acide phospho-tungstique 
de Mallory, qui toutes les deux colorent la fibrine d’une fagon 
intense, permettent de bien voir ce qui se passe. Au niveau des points 
ou la transformation s’effectue, les filaments de fibrine persistent 
encore dans 1’epaisseur des lamelles conjonctives, et ils se rarefient 
de plus en plus a mesure que 1’evolution se poursuit (Pl. Ill, fig. 13). 
La methode de Mallory (fuchsine bleu orange) donne egalement de 
belles images (Pl. Ill, fig. 12).

Les aspects les plus remarquables sont fournis par les tissus peri- 
vasculaires. Les parois des vaisseaux sont formees de lamelles con- 
centriq ues qui se relient par un systeme detravees rayonnantes au reste 
de la charpente du tissu (Pl. Ill, fig. 11). Si 1’on examine des 
coupes non colorees, aucun detail de la disposition architectonique ne 
permet de distinguer ce qui est encore fibrine de ce qui est deja colla- 
gene. Mais dans les coupes colorees par la methode de Mallory, les 
lamelles internes sont rouges,'comme la fibrine, les lamelles externes 
et les travees rayonnantes sont bleues, comme la substance eollagene.
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Par consequent dans cette piece la fibrine, avant de se transfor
mer en substance conjonctive, s’est modelee comme 1’aurait fait 
cette substance conjonctive elle-meme, si elle etait apparue d’em- 
blee. Meme les parois des vaisseaux ont ete construites en fibrine 
avant de devenir collagenes. Le processus de metamorphisme etait 
en pleine evolution quand le prelevement a ete fait, et comme 
aucune perturbation ne s’est produite, les liens de filiation entre 
1’architecture fibrineuse et I’architecture collagene sont restes par
tout evidents.

Il nous faut maintenant passer en revue d’autres faits, tout aussi 
importants a connaitre, mais ou le metamorphisme risquerait de 
passer inapergu aux yeux d’un observateur non averti, parce que, 
au moment meme ou il s’effectue, les materiaux sur lesquels il porte 
se dispersent pour former un autre edifice, mieux en harmonie avec 
les conditions actuelles de la cicatrice.

Lorsque 1’on pratique une incision interessant la peau et 1’apone- 
vrose de la cuisse chez un lapin et que 1’on aborde le sciatique en 
decollant un interstice musculaire a la sonde cannelee, la plaie se 
recouvre, dans ]a profondeur, d’un mince feuillet fibrineux. Au voisi- 
nage de 1’aponevrose, la ou les tissus ont ete dilaceres et ou le sang 
s’est rassemble, la fibrine affecte une disposition plus compliquee ; 
elle forme des systemes irreguliers de feuillets qui circonscrivent 
des espaces ou siegent les hematies provenant du sang epanche, et 
qui se relient a des feuillets plus denses, plus epais, onduleux et dis
poses a la surface de la cavite traumatique en couches paralleles 
superposees (Pl. II, fig. 8, p. 32).

Au bout de cinq ou six jours, les feuillets qui cloisonnent les cail- 
lots cruoriques ont pris en beaucoup de points une couleur inter
mediate entre celle de la fibrine et celle de la substance collagene. 
Quant aux feuillets parietaux, ils sont devenus tres compacts ; des 
fibroblastes se sont introduits dans leur intervalle, de telle sorte qu’il 
se forme entre eux des lames conjonctives jeunes, a fibrilles colla
genes delicates. Les gros feuillets fibrineux, qui se rapprochent de 
1’hyaline par leur texture, ne sont pas destines a se transformer 
directement en substance collagene ; ils fondent petit a petit dans 
les tissus, sans qu’il se produise aucun phenomene de phagocytose, 
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et a leur contact il y a souvent une zone collagene plus dense, comme 
si leur substance, a mesure qu’elle repasse a 1’etat colloidal, etait 
employee a faire de la substance conjonctive dans leur voisinage 
immediat. Il arrive pourtant que ces feuillets se transforment direc- 
tement en substance collagene sur une certaine etendue. Par la me
thode de Mallory, ces points prennent une couleur violet opaque 
tout a fait caracteristique (comparer, a ce point de vue, les fig. 3, 8 
et 9, pp. 26, 32 et 42).

Mais les liens de continuite par lesquels les dispositions architec- 
turales du tissu conjonctif neoforme se rattachent a celles de la 
fibrine sont rompus dans la plupart des points. Ceci tient a ce que la 
cicatrisation des grandes plaies experimentales est un processus 
tres actif, au cours duquel les conditions de toutes sortes se modi- 
fient rapidement. Les facteurs qui avaient preside a la construction 
de 1’edifice fibrineux provisoire, lors de 1’epanchement sanguin, 
sont remplaces par d’autres au fur et a mesure que la cicatrisation 
progresse. L’edifice collagene cicatriciel, soit qu’il se forme d’em- 
blee, soit qu’il resulte d’un regroupement effectue dans les mate- 
riaux provenant de l’edifice fibrineux qui disparait, se modele sui
vant les conditions nouvelles de la region ; de la resulte que la 
continuite morphologique entre la fibrine et le collagene ne peut 
pas, le plus souvent, etre mise en evidence dans ces cas.

Transformation de la fibrine et de la substance confonctive en 
hyaline. — Il ne semble pas douteux que le metamorphisme par 
lequel le collagene apparait, du fait d’un remaniement de la fibrine, 
ne soit du a faction de substances elaborees par les fibroblastes. 
Sous 1’influence d’autres substances, fournies par les polynucleaires, 
la fibrine se transforme non plus en collagene, mais en une substance 
tres differente, en apparence, qui n’existe pas dans forganisme 
normal et qu’on appelle hyaline. Les macrophages semblent exercer 
la meme action.

Or, fait extremement remarquable qui montre bien des parentes 
intimes entre toutes ces substances, ce n’est pas seulement la 
fibrine qui est capable de se transformer en hyaline, mais aussi 
la substance conjonctive. .

Les polynucleaires peuvent, en s’amassant et en se necrosant, 
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laisser echapper des ferments qui digerent la substance conjonctive : 
c’est de cette fapon que, dans les escarres, le tissu mort se separe du 
vif. Les macrophages peuvent aussi phagocyter la fibrine dans les 
foyers de desintegration que j’ai signales plus haut. Mais dans 
certaines conditions, et sans doute a certaines doses, les secretions 
des phagocytes transforment soit la fibrine, soit la substance con
jonctive en hyaline. J’ai pu m’en assurer en etudiant l’hyaline dans 
des pieces pathologiques et experiment ales provenant desmuqueuses 
des voies aeriennes, dans les plaies lineaires experiment ales de la 
plante du pied chez le cobaye et enfm en observant les phenomenes 
qui se passent dans les caillots fibrineux obtenus par battage du 
sang complet et greffes dans les tissus du lapin.

L’hyaline de Recklinghausen est une substance homogene, trans- 
parente et refringente, qui, dans sa forme la plus typique, se 
dispose en colonnettes cylindriques du diametre de 5 p. ou plus, 
anastomosees en reseaux dont les mailles sont allongees et dont 
les angles sont arrondis. Ily ageneralement des polynucleaires dans 
ces mailles et 1’aspect est celui d’une substance vermoulue, comme 
si les polynucleaires avaient creuse des galeries dans son epaisseur. 
C’est la fibrine canalisee des auteurs allemands. Mais elle peut aussi 
constituer des masses compactes assez etendues ou bien, lorsqu’elle 
provient d’une transformation du tissu conjonctif, conserver a peu 
pres la disposition primitive des parties ; ainsi par exemple elle peut 
former en totalite ou seulement sur une partie de la circonference, la 
paroi des vaisseaux qui se trouvent dans le champ de son envahisse- 
ment.

La formation de l’hyaline soit aux depens de la substance col
lagene, soit aux depens de la fibrine, parait etre un phenomene 
irreversible ; l’hyaline des plaies disparait progressivement par 
dissolution et il ne semble pas qu’elle soit capable de se trans
former en substance collagene, comme la fibrine le fait.

Bien que les elements cellulaires puissent subir la « degene- 
rescence hyaline » ; je ne m’occuperai ici que de l’hyaline intercel- 
lulaire et je n’envisagerai pas les rapports qui out 0te signales entre 
cette substance et I’amyloide ; je.me bornerai a etudier ses rapports 
genetiques avec la fibrine et la substance conjonctive.

Ses colorations electives la distinguent de 1’une comme de 1’autre. 
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La methode de AVeigert pour la fibrine et 1’hematoxyline au fer la 
colorent d’autant moins bien que son evolution, a partir de la 
fibrine, est plus avanche. Dans les melanges picriques, elle prend 
1’acide picrique. Par 1’hematoxyline phosphotungstique de Mallory, 
elle se colore en rouge plus ou moins vif. Par la methode de Mallory 
■a la fuchsine-bleu-orange, par la safranine avec decoloration au violet 
acide et par la methode de Russel, elle prend une couleur rouge 
eclatant qui est tout a fait caracteristique.

Mais tons ces caracteres ne peuvent etre constates que lorsque 
1’hyaline est parvenue a sa phase d’achevement. Lorsque 1’on 0tudie 
1’hyaline qui se forme aux depens du tissu conjonctif, dans la mu- 
queuse des voies aeriennes au cours de processus ulcereux, on voit, 
autour du r0seau colore en rouge vif par la methode de Russel, une 
zone de transition occupee par un reseau colore en vert, dont les 
travees se continuent, d’une part, avec celles du reseau d’hyaline 
typique, et d’autre part, en s’amincissant de plus en plus, avec les 
travees encore saines du tissu conjonctif lache de la region.

C’est encore d’une fagon analogue que se forme, dans les 
plaies lineaires de la peau, le reseau des fibres synaptiques de 
Ranvier, qui fait si rapidement un derme provisoire sur lequel 
1’epiderme glisse et ferine la blessure en moins de deux jours. Mais 
dans ce cas il se produit une particularite remarquable : sur chaque 
levre de la plaie le reseau d’hyaline se d0veloppe en prenant pour 
base la surface de section des faisceaux conjonctifs du derme, et 
aussi le rebord epithelial. Lorsque les reseaux, nes ainsi de part et 
d’autre, se sont rencontr0s, ils constituent un pont qui adhere 
solidement par ses deux extremites au derme sectionne. Dans les 
phases ulterieures, cette formation hyaline disparait et fait place 
a un derme definitif collagene, dont les fibres, toujours tres greles, 
se forment autour des fibroblastes immigres.

Pour observer la formation de 1’hyaline aux depens de la fibrine, 
la greffe d’un caillot fibrineux obtenu par battage du sang est un 
excellent objet d’etude. Dans ce cas, les plaquettes sanguines qui 
restent incorporees au caillot semblent etre la cause de 1’afflux de 
polynucleaires que 1’on constate, en dehors de toute infection. On 
voit alors se faire un reseau typique d’hyaline, dont les colonnettes 
compactes result ent chacune de 1’agglomeration de plusieurs fda-
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Fig. 9 a 13. — Metamorphisme tardif et brusque. — Piece pathologique; 
caillot cruorique en voie d’organisation, legerement infecte, retire d’une 
vessie humaine. Dans ces figures, le fond gris est forme de stromas d’he- 
maties laves par Purine, dont les contours sont plus ou moins visibles. 
Fixation a I’alcool.

Fig. 9. — Feuillets de fibrine en voie de metamorphisme et lamelies conjonctives 
achevees; une membrane d’enveloppe feuilletee est construite, en fibrine, 
a la peripherie de la piece ; elle devient collagene sans que son architec
ture subisse aucun changement. A droite et a gauche, le metamorphisme 
est acheve, les lamelies sontbleues. Au milieu, le metamorphisme, en voie 
d’evolution, s’accuse par une couleur violet opaque; il reste quelques feuil
lets de fibrine pure, colores en rouge. Cellules migratrices infiltrees. Colo
ration par la methode de Mallory (fuchsine-bleu-orange). Fibrine en rouge, 
collagene en bleu. Grossissement de 375 diametres.

Fig. 10. — Meme objet. Memes coloration et grossissement. Feuillets formes 
encore de fibrine et lamelies devenues deja collagenes, alternant dans un 
dessin uniforme, au centre de la piece.

Fig. 11. — Meme objet. Meme coloration. Grossissement de 350 diametres. 
Vaisseaux dont les parois sont faites de feuillets de fibrine dans les regions 
profondes et de lamelies collagenes dans les regions superficielles.

Fig. 12. — Details de la formation des feuillets de fibrine (rouges) et de leur 
metamorphisme en lamelies conjonctives (bleues). Dans cette figure, comme 
dans la suivante, on voit les modifications de texture qui accompagnent le 
metamorphisme. Coloration de Mallory (fuchsine-bleu-orange). Grossisse
ment de 1.000 diametres.

Fig. 13. — Meme objet, dans un autre point. Meme grossissement. Trans
formation des feuillets de fibrine, dont les filaments forment un feutrage 
relativement grossier (bleus) on lamelles conjonctives (rouges) de meme 
forme, mais de texture differente. On voit la coupe de filaments isoles de 
fibrine qui persistent dans les lamelles conjonctives. Les points bleus repre
sentent des coupes transversales de filaments; il n’y a pas de granulations, 
mais seulement des filaments de fibrine. Un fibroblaste. Coloration par 
1‘hematoxyline phospho-tungstique de Mallory.

Fig. 14. — Formation experimentale d’hyaline aux depens de la fibrine.
— Fibrine obtenue par battage du sang complet. greffee sur animal de 
meme espece (lapin, huit jours). Les fascicules de filaments de fibrine se 
sont transformes en colonnettes d’hyaline sous 1’influence de polynucleaires 
qui sont actuellement en voie de destruction. Fixation au liquide de Zen
ker. Coloration a la safranine avec differenciation au violet acide-vert 
lumiere. Grossissement de 690 diametres.

rcin.org.pl



Pl. III.

X 375

X 090X 1000 14X 1000

Autochrornes du Dr Delval. Brun sc.

KAUFFMANN, IMP.

rcin.org.pl



rcin.org.pl



LE METAMORPHISME 43

ments de fibrine (Pl. Ill, fig. 14, p. 42). Ce phenomene s’observe 
aussi bien lorsque le caillot a ete greffe directement que lorsqu’il a 
ete prealablement traite par 1’alcool.

Si, au contraire, on greffe un caillot fibrineux de plasma centri
fuge, la fibrine attire des fibroblastes et des capillaries sanguins. 
Elle ne se transforme en hyaline que dans des points tres limites, 
bien qu’au debut il penetre aussi dans son epaisseur quelques cel
lules migratrices. Mais les conditions sont defavorables a 1’organisa- 
tion de tels caillots, en raison du tassement qui s’opere dans le feu- 
trage fibrineux ; les fibroblastes ne peuvent s’engager que dans les 
fissures qui subdivisent la fibrine greffee en paquets ; dans ces 
paquets eux-memes, la texture est trop serree pour que les cel
lules puissent y penetrer. Il en resulte que le processus de la 
transformation de ces caillots est extremement lent. Au bout de 
quinze jours, la fibrine reste intacte et Pon riapergoit que dans 
quelques points des masses fibrineuses une mince bordure qui 
presente les reactions de la substance collagene et qui semble 
resulter d’un metamorphisme peripherique au debut. Le lavage du 
caillot a 1’eau distillee et meme son passage a 1’alcool ne modifient 
pas ces phenomenes.

Lorsque le caillot de plasma provient d’un animal d’espece diffe- 
rente, les phagocytes sont vivement attires, en 1’absence de toute 
infection. Il est probable que ce sont les albumines heterogenes 
entrainees qui provoquent cette reaction beaucoup plutot que la 
fibrine elle-meme. En tout cas, 1’effet de la presence des phagocytes 
se traduit, comme toujours, par la transformation de la fibrine 
en hyaline ; les blocs d’hyaline sont particulierement denses.

Quant aux caillots fibrineux obtenus en faisant coaguler du plas
ma citrate, par une addition de chlorure de calcium, et laves ensuite 
pour enlever les seis le plus completement possible, ils ne se com- 
portent pas du tout comme la fibrine spontanement coagulee. Ce 
sont de veritables corps etrangers qui attirent non plus les fibro
blastes, mais les cellules migratrices et qui sont detruits, indepen- 
damment de toute infection, par des macrophages et des cellules 
geantes. Dans ce cas la fibrine, avant d’etre phagocytee, se trans
forme en une masse compacte qui ressemble un peu a 1’hyaline, 
mais qui n’en presente pas toutes les proprietes ; ainsi elle ne se 
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colore pas en rouge par la methode de Russel. Il faut noter que la 
fibrine obtenue par pr0cipitation qui, au microscope, presente la 
meme morphologie que la fibrine spoiltanement coagulee, differe 
neanmoins de cette derniere ; elle se colore parfaitement par la 
methode de Weigert, mais par 1’hematoxyline phospho-tungstique 
de Mallory, elle prend une teinte rouge violace et non la couleur bleu 
pur de la fibrine normale.

La fibrine est done une substance plus sensible et plus alterable 
qu’elle ne le parait au premier abord. Suivant la fagon dont elle a 
ete coagulee, les tropismes qu’elle provoque peuvent etre intervertis, 
soit par suite de modifications dans sa composition chimique, soit 
-en raison de substances etrangeres adsorbees par ses filaments ou 
englobees dans ses mailles. Meme lorsqu’il se forme spontanement 
un caillot fibrineux au sein des tissus, les conditions dans lesquelles 
le phenomene s’opere sont loin d’etre indiff0rentes pour 1’evolution 
ulterieure, et c’est ce qui explique pourquoi les phenomenes de 
metamorphisme que nous avons passes en revue affectent des 
formes variees ; il faut les etudier avec soin pour saisir leurs diffe- 
rents modes et pour comprendre leurs irregularites.

IV

CONSIDERATIONS TIIEORIQUES SUR l’eNSEMBLE DU PROCESSUS

Le mecanisme de la formation et du developpement de la substance 
conjonctive.—-Les observations que je viens de relater apportent, je 
crois, la demonstration de ce que j’avais avance en commengant: 
1’elaboration de 1’edifice intercellulaire, au moins lorsqu’il est de 
nature collagene, pent comprendre un stade fibrineux initial et, 
dans ce cas, la substance conjonctive ne differe en rien, une fois 
parvenue a son 6tat definitif, de celle qui se forme d’emblee, sans 
qu’un stade fibrineux soit perceptible.

C’est la un fait considerable. Meme si ce processus ne se produisait 
que dans des circonstances exceptionnelles, il jetterait d0ja une vive 
lumiere sur la signification de la trame des tissus. En realite, la 
valeur generale de cette constatation ne saurait etre mise en doute.

Qu’il s’agisse de cicatrices ou de tissus embryonnaires, la trame
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intercellulaire ne se fait pas d’un coup ; son evolution est progres
sive, et les faisceaux collagenes n’apparaissent qu’apres une serie de. 
stades successifs.

Je viens de montrer que, dans les cicatrices, on peut suivre la serie 
en remontant jusqu’a la substance fibrinogene du milieu interieur. 
Le phenomene initial du processus par lequel se forme la trame des 
tissus est purement et simplement la coagulation de la fibrine — 
le protoplasma des cellules ne fournit dans ce cas que le ferment ou 
1’appoint necessaires.

Dans la theorie exoplasmique, 1’evolution ulterieure de la subs
tance fondamentale et sa transformation en trame collagene pou- 
vaient etre considerees comme les manifestations de f activite 
propre de cette substance, qui gardait de son origine protoplas- 
mique le privilege d’etre « vivante ».

Les constatations que nous venous de faire orientent notre esprit 
dans un tout autre sens. Nous ignorons encore comment se fait 
exactement la coagulation de la fibrine et quel eSt le mode d’action du 
fibrinferment; nous ne savons pas si cet agent de transformation 
est une diastase ou un composant qui intervient a dose faible, 
mais nous savons tres bien que, si la fibrine se coagule, ce n’est 
pas parce qu’elle est vivante en soi, et nous ne voyons dans ce 
phenomene qu’une inaction physico-chimique entre corps mis en 
presence.

Dans les cas ou la trame intercellulaire derive de la fibrine, le 
premier acte de la construction de fedifice intercellulaire est la for
mation d’un element figure nouveau aux depens de molecules en 
suspension colloidale. Au cours de Involution ulterieure, c’est une 
transformation de corps solides en d’autres corps solides qui s’effec- 
tue. La difference n’est pas grande. Comme la fibrine n’est pas 
vivante en soi, nous ne pouvons pas supposer qu’elle soit capable 
de se transformer en substance collagene par ses propres moyens, ni 
qu’elle soit capable de transmettre la «vie » aux substances qui deri- 
vent d’elle. Nous sommes done debarrasses de toute preoccupation 
vitaliste en ce qui concerne 1’edification des substances intercellu- 
laires et nous sommes en droit de rapporter toutes les transforma
tions par lesquelles le collagene s’elabore a faction physique ou chi
mique de substances fournies- par les cellules du tissu, — ce qui 
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revient a dire que nous pouvons considerer le metamorphisme 
comme un processus du meme ordre que la coagulation de la fibrine.

Et cette conclusion reste vraie pour tous les cas, meme si, dans 
certaines circonstances, la substance « precollagene » derive direc- 
tement d’une portion de protoplasma vivant — ce qui est encore 
a prouver. On ne saurait, en effet, supposer que deux corps identiques 
soient 1’un « vivant » et 1’autre non, suivant leur origine premiere.

Mais je dois mentionner ici une objection que m’a faite E. Laguesse, 
concernant 1’ensemble du processus 1 :

1. E. Laguesse. Sur I'origine de la substance conjonctive amorphe. Comptes-ren- 
dus de la Societe de Biologie, t. 82, p. 227, 1919.

« La theorie du metamorphisme dans le tissu cicatriciel nous 
« semble done tres 01egante et tres seduisante a certains egards. Pour- 
« tant nous hesitons a croire que la fibre synaptique de fibrine 
« puisse se transformer directement en substance precollagene, puis 
« collagene, et, provisoirement, nous admettrions encore plus volon- 
« tiers qu’elle sert simplement de guide, de tuteur au protoplasme, a 
« 1’exoplasme, ou meme a la fibrille precollagene qui se glisse a sa 
« surface et se nourrit de sa substance. Ce serait de I’assimilation 
« plutot que du metamorphisme. 11 y aurait bien « une transforma- 
« tion sur place de la matiere », mais grace a un apport de cytoplasme 
« granuleux ou d’exoplasme amorphe venus des elements cellulaires 
« et agissant d’apres les lois habituelies de la nutrition. Car nous consi- 
« derons la substance fondamentale comme bien vivante, et avec 
« G. Pouchet notre maitre, avec bien d’autres biologistes, nous ne 
« croyons pas que ce soit un progres de surcharger d’un tel poids mort 
« 1’organisme vivant.»

Pour ma part, ce que je considere comme un « poids mort », e’est 
le prejuge vitaliste. Si je m’en etais embarrasse, jamais il ne me 
serait venu a I’idhe de tenter la greffe de tissus fixes par 1’alcool ou le 
formol. La hantise de la « vie », propriety mysterieuse de la matiere 
organisee, capable de tout expliquer — alors que e’est elle qui doit 
etre expliquee —■ ne m’a pas pousse a imaginer un roman derriere 
ce que je voyais ; j’ai pris comme base de mon raisonnement les 
constatations qui s’offraient a moi, et les resultats apportes par 
la greffe rnorte ont justifie cette maniere de faire, bien au delade 
toute prevision.
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M ultiplicite des origines de la substance intercellulaire. — La 
theorie de la formation de 1’edifice conjonctif aux depens d’un 
« exoplasma » fourni par les fibroblastes n’est d’ailleurs pas stricte- 
ment contradictoire avec les faits que j’ai observes. A priori, je ne 
peux done pas rejeter cette theorie ; je peux seulement affirmer 
que, si elle venait a etre verifiee, elle ne s’appliquerait qu’a une 
partie des faits. Toutefois il est evident que, meme si 1’on parvenait 
a demontrer, en certains cas, une filiation entre la substance con
jonctive et un « exoplasma » de fibroblastes, la signification de la 
theorie exoplasmique serait neanmoins profondement modifiee. Le 
protoplasma n’interviendrait plus en tant que matiere vivante 
capable de transmettre la vie a la substance intercellulaire qui en 
emanerait, mais simplement, comme la fibrine, en tant que matiere 
albuminoide capable d’etre chimiquement transformee en un autre 
corps par 1’effet d’un reactif approprie — et il se trouve, comme 
nous allons le voir, que 1’on peut provoquer experimentalement 
ce phenomene ; mais pour cela, il faut que le protoplasma soit 
mort.

La fibrine n’est pas, en effet, la seule substance albuminoide qui 
puisse se transformer en collagene ; il est probable que beaucoup de 
ces substances, sinon toutes, sont capables de subir cette evolution 
lorsqu’elles viennent a etre touchees par le ferment ou le reactif 
appropries, quel que soit le territoire — intra ou extra-protoplas- 
mique — ou la rencontre s’opere.

C’est ainsi que Mulon a vu de la substance collagene se faire dans 
les cellules luteiniques a 1’interieur du corps jaune. Et moi-meme j’ai 
constate que, dans la regeneration des nerfs peripheriques, la mem
brane de Schwann des jeunes fibres composees et les cloisons 
internes, qui s’y rattachent, donnent naissance a 1’endonevre conjonc
tif des future fascicules nerveux, par suite de leur transformation 
en collagene. Dans ce dernier cas, c’est bien un « exoplasma » qui 
donne naissance a la substance conjonctive, mais cet exoplasma 
n’appartient nullement aux fibroblastes qui viendront ulterieure- 
ment se loger dans cette substance conjonctive.

D’un autre cote, chacun sait que la mucine qui, tout en etant 
impropre a I’edification des tissus, se trouve normalement dans 
la substance intercellulaire de certains cartilages et dans les cavites 
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articulaires, est aussi secretee par les cellules caliciformes des mu- 
queuses ; elle pent done apparaitre sous la forme d’un produit 
intraprotoplasmique. Or la mucine est un corps tres voisin de la 
substance collagene.

Mais 1’exemple le plus remarquable que 1’on puisse donner de la 
formation de collagene aux depens d’une substance albuminoide 
autre que la fibrine, est celui des greffes mortes de cartilage, ou le 
protoplasma mort des chondroplastes, bien qu’enferme dans une cap
sule close de toutes parts, peut se transformer en un delicat edifice de 
fibrilles conjonctives. (Pl. IV, fig. 16, p. 64 et fig. 148, p. 515).

J’ai longuement decrit ces faits (Cf. page 514) et je n’y reviens pas, 
sauf pour insister encore sur la valeur demonstrative de cette der- 
niere observation. Dans ce cas, le metamorphisme ne peut result er 
que de Faction d’une substance dissoute ou colloidale penetrant par 
diffusion, puisque les capsules cartilagineuses intactes mettent le 
protoplasma mort a 1’abri de tout contact direct avec les elements 
cellulaires du voisinage ; on peut meine avancer que cette substance 
est a grosses molecules, car elle filtre difficilement a travers la sub
stance cartilagineuse, pourtant si permeable aux solutions salines, et 
n’atteint que les chondroplastes les plus rapproches des foyers ou 
elle prend naissance.

L’analyse morphologique des images observees au cours du deve- 
loppement de 1’edifice intercellulaire dans des conditions anor
males, provoquees par 1’experimentation, nous amene done, d’une 
fagon generale, a concevoir cet edifice comme forme de substances 
empruntees habituellement au milieu interieur, mais pouvant aussi 
avoir une origine quelconque. Les substances sont concretees et mo- 
difiees de differentes manieres par une serie de reactions chimiques 
que provoquent, a 1’exterieur des cellules le plus souvent, les secre
tions de ces dernieres. Peu importe 1’etat dans lequel ces substances 
albuminoides se trouvent et la place qu’elles occupent, au moment 
ou elles entrent dans le cycle de la fabrication de 1’edifice intercel
lulaire ; les differentes phases de leur evolution et 1’etat final auqiiel 
elles aboutissent dependent des agents transformateurs, variables 
suivant les circonstances et suivant les especes cellulaires d’oii ils 
emanent.
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Les echanges de la substance conjonctive. —■ Si Ton considere 
la croissance et les transformations de la substance intercellulaire 
comme des phenomenes « vitaux », on est naturellement amene a 
dire que cette substance « se nourrit», qu’elle « assimile », qu’elle 
a des « echanges » avec le milieu interieur. Mais si Ton comprend 
mieux ce qui se passe, on se convainc que, dans tout ceci, il ne 
saurait etre question de metabolisme a proprement parler. Lors- 
qu’une substance intercellulaire subit un metamorphisme sous 
Faction d’un ferment, des additions ou des soustractions d’atomes 
doivent il est vrai se produire dans ses molecules. Mais lorsque, 
parvenu a son stade collagene, Fedifice conjonctif est en 0quilibre, 
les echanges sont nuls ; s’il croit ou d0croit sans metamorphisme, 
]es echanges, que Fon pourrait comparer a ceux d’un cristal plonge 
dans une solution saline de concentration variable, doivent se 
reduire a Fapport de micelles toutes faites, si les circonstances 
sont favorables a la croissance, au depart des memes micelles 
dans le cas contraire ; rien ne laisse supposer, en effet, que les 
fibrilles des substances intercellulaires soient, comme la cellule, 
le siege d’une activite chimique necessitant un systeme continu et 
regulier d’echanges ; d’ailleurs les physiologistes savent que le tissu 
fibreux respire fort peu, assez peu pour que l’on puisse supposer 
que ses cellules seules respirent.

Categories diverses de substances intercellulaires. — Les substances 
qui constituent la trame des tissus sont multiples. On doit faire 
rentrer dans cette classe non seulement le collagene du tissu conjonc- 
tif, mais aussi la reticuline et encore, probablement, la substance 
des cloisons intercellulaires des epitheliums. Toutefois, si Fon fait 
rentrer cette derniere dans la meme classe, il faut la ranger a part, 
car elle n’est pas nettement isolee du protoplasma et par la elle 
s’ecarte des autres substances intercellulaires. Il est vrai que ce 
caractere ria pas une valeur absolue, car en certains points les 
frames intercellulaires les plus legitimes contractent des adherences 
avec les cellules et par consequent ne sont pas entierement sepa- 
rees du protoplasma au point de vue morphologique.

Toutes ces substances ne sont pas necessairement des especes 
chimiques definies ; elles doivent leurs proprietes, en grande partie,

Nageotte. 4
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a leur structure physique et certaines meme, comme la fibrille colla
gene, possedent une structure anatomique evidente.

Dans les categories qu’elles forment, et qui sont caracterisees cha- 
cune par un fonds de proprietes communes, on observe de nom- 
breuses variantes qui s’accusent par des details morphologiques ou 
par des differences dans certaines reactions. Ainsi, il existe de nom- 
breuses formes de collagene, qui, comme les formes variees de 
I’amidon, different les unes des autres par des caracteres secondaires; 
elles gonflent plus ou moins par faction des acides (Zachariades).

Entre le collagene et les substances fibrinogenes du sang, nous 
voyons apparaitre des corps intermediaires, variables suivant les 
cas, dont le premier representant peut etre soit la fibrine, soit une 
forme plus elevee de la serie. On a designe sous le nom de precollagene 
la substance qui apparaitrait d’abord dans le d6veloppement du 
tissu conjonctif et qui se transformerait ulterieurement en subs
tance collagene II est 0vident, d’apres ce qui precede, que ce 
tenne doit etre abandonne parce qu’il est trop imprecis ; la fibrine 
elle-meme est un «precollagene».

L’hyaline, comme la fibrine, est une substance exceptionnelle qui 
n’apparait pas a 1’etat normal et qui resulte de faction de ferments 
provenant de cellules autres que les fibroblastes. Comme nous f avons 
vu, elle peut se former a partir de la fibrine ou bien a partir de la 
substance collagene.

Les substances cartilagineuse et osseuse ne sont que des formes de 
la substance collagene, ou la matiere prend des caracteres speciaux 
en raison des surcharges dont elle est le siege. La reticuline se forme 
sous faction des elements nobles, mais elle appartient encore a la 
meme serie que la substance collagene, car nous savons qu’elle se 
continue sans ligne de demarcation avec la substance fondamentale 
conjonctive, et qu’elle peut, en s’epaississant, passer a 1’etat colla
gene sous des influences pathologiques.

Enfm les fibres elastiques et la fibroglie de Mallory — qui d’ail- 
leurs ne semble pas constituer une categorie homogene — appar- 
tiennent a des series essentiellement distinctes de la s0rie collagene, 
bien qu’elles se melent intimement aux fibres conjonctives. Toutes 
ces substances ne montrent d’affmites ni entre elles ni avec la 
substance collagene : elles se concretent a part, dans l’edifice 
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intercellulaire, de meme que, dans les roches complexes, les diffe
rent,» constituents cristallisent chacun pour son compte.

Parmi toutes ces substances, seule la substance collagene, telle 
qu’elle se trouve dans le tissu conjonctif, a ete etudi0e dans sa 
genese et dans sa signification morphologique au cours des pages 
qui precedent ; mais je pense que 1’on peut, dans une certaine 
mesure, generaliser les notions acquises et les etendre aux autres 
substances intercellulaires.

Evolution et epigenese dans la formation et le developpement de 
la substance conjonctive. ■— Nous savons maintenant que les 
substances conjonctives ne resultent pas d’une evolution qui se ferait 
dans une matiere vivante detachee du protoplasme cellulaire, mais 
qu’elles apparaissent par un phenomene d’epigenese dans le milieu 
int0rieur de 1’organisme.

L’etude morphologique nous apprend de plus que, pendant le cours 
du developpement de Γ edifice conjonctif, le metamorphisme s’ac- 
eompagne toujours d’un houleversement dans la texture. Les unites 
morphologiques elementaires, qui sont toujours des fibrilles, ne sont 
done pas immuables, mais les pieces architecturales qu’elles edifient 
par leur groupement peuvent, dans certaines circonstances, ne pas 
changer de forme au moment ou leur texture se modifie. Nous 
avons vu que dans un feuillet de fibrine, par exemple, les filaments 
originels n’ont aucune orientation definie, tandis que dans la 
lamelle conjonctive qui provient par metamorphisme de ce feuillet, 
les fibrilles collagenes affectent une disposition entierement diffe- 
rente. Le feuillet de fibrine, unite architecturale, persiste done dans 
sa forme et 1’on peut suivre les liens de filiation qui existent entre lui 
et la lamelle conjonctive ; mais on ne saurait en dire autant de 
1’unite texturale et il faut necessairement que les filaments de 
fibrine se detruisent pour que les fibrilles collagenes puissent se 
constituer.

De la resulte une notion import ante : suivant le grossissement 
employe et suivant 1’unite morphologique consideree, on peut dire 
qu’une simple evolution mene de la fibrine a la substance collagene, 
ou bien que la fibre collagene apparait par epigenese, en tant qu’ele- 
ment figure.
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L’operation se fait molecule a molecule, et nous n’en distinguons 
que les resultats, car a aucun moment nous ne voyons se produire 
d’aspects trahissant des phenomenes d’erosion, de liquefaction ou 
de dissolution. Quand le metamorphisme commence, la matiere est 
a pied d’oeuvre ; nous voyons les progres de 1’arrangement nouveau 
qu’elle prend, sans pouvoir saisir le procede employe, dont 1’etude 
physique depasserait d’ailleurs le domaine de la Morphologie.

Tout ce que 1’analyse morphologique peut faire, e’est de nous 
montrer la necessite d’un phenomene de mobilisation des molecules, 
ou des micelles, accompagne ou non d’une transformation chimique 
des particules ainsi mobilisees. Tantot il y a en meme temps crois
sance de 1’edifice dans son ensemble, et alors il faut supposer 1’ap- 
port de molecules nouvelles — e’est ce qui se produit a la phase ini- 
tiale du processus cicatriciel — tantot au contraire 1’edifice decroit, 
ce qui indique le depart de molecules — le fait s’observe dans les 
phases ulterieures de la cicatrisation et dans la resorption simple des 
greffes — tantot, enfm, 1’edifice se remanie sans qu’il se produise de 
croissance ni de decroissance appreciable — certaines adaptations 
du tissu conjonctif a des conditions mecaniques nouvelles en sont un 
exemple.

Mais la Morphologie ne peut nous renseigner sur la nature des 
forces qui entrent en jeu pour la realisation des differents effets 
qu’elle constate : elle montre seulement la direction dans laquelle ces 
forces agissent et elle pose des problemes qui devront etre resolus par 
d’autres methodes.

Mobilite, dans 1’organisme, des molecules ou des complexus mole- 
culaires appartenant a des substances en apparence solides, telle est 
done, en fin de compte, la notion la plus generale qui se degage des 
faits passes en revue. Cette mobilite speciale des molecules dans la 
trame des tissus resulte de 1’ensemble des proprihtes des colloides, 
sans lesquelles il n’y aurait pas de vie possible ; conjointement avec 
la mobilite glob ale des cellules, que reglent les « tropismes » et qui 
n’est que ]a consequence de phenomenes 010mentaires analogues, 
mais plus rapides, manifestes dans les organites du protoplasma, elle 
constitue la base meme de 1’ontogenese ; e’est elle qui permet 1’adap- 
tation continuelle de la trame des tissus a des conditions variables ; 
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1’etude du modelage de la fibrine dans les caillots nous a montre son 
entree en jeu au sein de substances evidemment non vivantes en 
soi, qui sont inertes en d’autres circonstances, mais qui deviennent 
le siege d’une activite morphogene quand elles sont soumises a 
1’ambiance energetique si complexe de 1’organisme vivant.
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CHAPITRE 11
LES INTERACTIONS DANS LES TISSUS

Des qu’une substance entre dans la structure de 1’etre vivant, il se 
produit des actions mecaniques, physiques et chimiques entre elle et 
le reste de 1’organisme. Peu importe que cette substance constitue 
une simple charpente, ou bien qu’elle soit incorporee a une partie 
elementaire suffisamment complexe pour etre capable de vivre 
isolement; de toute fagon, les interactions provoquees par sa presence 
contribuent a la vie du tissu, et par consequent a celle de 1’individu.

Je me propose de grouper ici quelques faits experimentaux et 
quelques observations qui ont trait aux interactions de la cellule et 
de la trame des tissus. La formation des substances intercellulaires 
resulte de conditions complexes, parmi lesquelles Factivite des 
cellules du tissu joue un rdle decisif. Mais il est clair que ces subs
tances, une fois formees, acquierent une influence en retour sur les 
cellules qui ont provoque leur apparition et qui continuent a les 
gouverner. C’est, en effet, de leur permeabilite que dependent la 
repartition des substances contenues dans le milieu interieur et, par 
consequent, les apports aux cellules ; les dispositions qu’affecte la 
trame des tissus, commandees au debut par les premiers actes de la 
differenciation cellulaire, jouent done necessairement un role dans 
Fevolution ulterieure de 1’organisme. Toutefois les phenomenes de 
diffusion, s’ils contribuent a Fetablissement progressif du plan sui- 
vant lequel Fembryon se developpe, ne sont certainement pas les 
seuls facteurs morphogenes qui entrent en jeu dans 1’organisme et, 
pour ce qui concerne les substances intercellulaires, la permeabilite 
n est pas la seule propriete a laquelle elles doivent leur influence sur 
Vontogenese ; Faction de la trame sur les cellules est beaucoup plus 
compliquee, ainsi que nous aurons Foccasion de le constater.
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Nous etudierons d’abord les modalites de Faction des cellules et 
des conditions ambiantes des tissus sur la construction de la 
trame, puis Fin fluence que cette trame acquiert sur les cellules.

I

LE ROLE DES CELLULES ET DES CONDITIONS AMBIANTES 
DANS L’EDIFICATION DE LA TRAME DES TISSUS

A. — L· action de la chorde dorsale.

La chorde dorsale, organe d’origine entodermique, joue un role 
capital dans le d0veloppement embryonnaire des substances qui 
servent a edifier la charpente du corps.

C’est autour d’elle que la trame conjonctive commence a appa- 
raitre en constituant la gaine de la chorde, qui est ypaisse et complexe 
chez les Poissons, beaucoup plus mince chez les Vert0br0s superieurs. 
Cette gaine est collagene ; elle se forme a la surface de la chorde, et 
peut s’organiser, chez les Poissons, en systemes orientes de fibres 
conjonctives, avec une membrane d’enveloppe elastique, en I’ab- 
sence de toute cellule mesodermique; 1’invasion des fibroblastes dans 
son epaisseur se fait tardivement (fig. 3).

Il convient d’insister sur les particularites de ce processus : la 
substance collagene se forme autour de la chorde et non pas entre 
ses cellules, qui gardent leur groupement « epithelial ». Dans le tissu 
conjonctif ordinaire, la disposition est differente, les fibroblastes 
sont englobes individuellement dans les mailles de la trame qui 
s’elabore sous leur influence. D’autre part, nous verrons que Faction 
exercee par les organes parenchymateux provoque la formation 
d’une capsule fibreuse autour d’eux, par un phenomene qui ressem- 
ble a celui qui se passe autour de la chorde ; mais, dans ce cas, la 
collaboration des fibroblastes est constante, tandis que la chorde 
est capable de s’envelopper d’une gaine collagene et elastique par 
ses propres moyens, sans 1’intervention des fibroblastes.

Nous avons deux points a examiner : le mode de formation de la 
matiere, et son arrangement en un edifice de structure determinee. 
Pour ce qui concerne Farrangement, v. Ebner a parfaitement 
montre, chez les Selaciens, qu’il est conditionne par les actions meca- 
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niques auxquelles la gaine de la chorde est soumise pendant les 
mouvements de 1’embryon ; Γabsence de toute cellule dans son 
epaisseur au moment ou les systemes de fibres apparaissent et 
s’orientent, prouve en effet que ces elements vivants ne sont pour 
rien dans le modelage du tissu.

Mais, a mon avis, le mode de formation de la matiere de la 
gaine n’a pas ete correctement interprete jusqu’ici. La plu- 
part des auteurs voient dans cette matiere une secretion des cellules 
de la chorde, qui se concreterait autour de cette derniere. En 
realite, les aspects fournis par la gaine, si complexe et si massive, des 
Poissons ne sont pas favorables a la comprehension du processus. 
Pour bien voir ce qui se passe, il faut s’adresser au premier stade du 
developpement de cette gaine chez 1’embryon du poulet, ού les 
dispositions sont extremement simples. Vers la fin du deuxieme jour 
de 1’incubation, la gaine de la chorde est encore formee uniquement 
de substance fondamentale, c’est-a-dire d’un feutrage tres delicat 
ou les fibrilles sont d0pourvues de toute orientation, et il ne s’est dif- 
ferencie aucun faisceau conjonctif dans son epaisseur.

En prenant de grandes precautions, car ces substances delicates 
sont extremement fragiles, on peut obtenir des images qui sont tres 
differentes de celles observees jusqu’ici, et qui viennent manifeste- 
ment a 1’appui de la theorie exposee plus haut, relative a la genese 
de la substance conjonctive par coagulation de substances contenues 
dans le milieu interieur.

J’ai dessine minutieusement une coupe de 1’epaisseur de 2,5 y, 
coloree par la methode de Mallory, ou les dispositions sont particu- 
lierement claires (Pl. IV, fig. 15, p. 64). On voit dans cette figure 
que la chorde, autour de laquelle les cellules du mesenchyme laissent 
un espace vide — comme si elles etaient tenues a distance —, est 
entouree d’une membrane feutree, coloree en bleu franc dans la 
preparation. Cette membrane est en continuite, par sa face externe, 
avec un voile fibrillaire excessivement tenu, qui rayonne tout 
autour jusque dans 1’epaisseur du mesenchyme et qui s’etend, sur la 
ligne mediane, depuis la paroi aortique, jusqu’a la moelle, a laquelle 
il se fixe.

En realite, la membrane n’est qu’une portion du voile qui se con
dense et devient un feutrage au contact de la chorde. La disposition,
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repr0sent6e fidelement par la figure, est exactement celle que Ton 
observerait autour d’une baguette imbibee d’une substance coagu- 
lante et diffusible, qui serait piongee dans un sol coagulable : il se 
precipiterait une membrane dense au contact, puis, 1’effet coagulant 
s’affaiblissant de proche en proche, il ne se formerait plus qu’un 
voile leger dans les regions eloignees.

Les filaments qui constituent ce voile sont d’une finesse extreme, 
et restent certainement tres au-dessous de 0,1 μ d’epaisseur; nean- 
moins, ils gardent une teinte bleuatre nettement visible. Arrives 
dans le mesenchyme, ils s’entremelent avec les arborisations beau- 
coup plus massives, quoique tres delicates encore, des prolongements 
protoplasmiques des cellules conjonctives, colorees en rouge ; ils 
paraissent s’y accrocher sans que Ton puisse preciser exactement 
leurs rapports avec eux, en raison de leur delicatesse —inais de la 
disposition d’ensemble, il ressort avec la derniere evidence que ces 
arborisations ne leur servent pas de point de depart : le centre de 
formation de tout I’appareit fibrillaire est manifestement la chorde 
dorsale.

J’insiste sur 1’inutilite flagrante qu’il y aurait a epiloguer sur 
les rapports exacts des arborisations protoplasmiques avec les fila
ments de cette premiere ebauche de la substance conjonctive : a ces 
dimensions, pour peu que 1’image soit compliquee, on ne voit rien, 
en fait de detail. Supposons qu’a dix metres de distance un obser- 
vateur ignorant, et nous le sommes, apergoive dans un buisson des 
flocons de laine arraches au dos des moutons : comment pourra-t-il 
voir que cette laine n’a pas pousse sur les branches ?

B. — L’action des fibroblastes.

Toutes les cellules ont le pouvoir de provoquer autour d’elles la 
construction d’une frame intercellulaire ; mais lorsque des fibro- 
blasles ne se melent pas aux autres elements du tissu, la chorde 
dorsale etant mise a part, cette frame ne devient pas collagene. Il y 
a done un rapport entre la pr0sence des fibroblastes et la formation 
de la substance collagene et 1’on peut dire, d’une fagon generale, que 
le tissu conjonctif est essentiellement forme d’une frame collagene 
elaboree sous 1’influence des fibroblastes, qui 1’habitent.
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Toutefois on ne doit pas conclure de la que Taction du fibro- 
blaste suffise a expliquer la construction de l’edifice conjonctif, ni 
que cette construction soit Tunique tache du fibroblaste dans 
1’organisme.

Si un rapport qualitatif semble etabli entre cette cellule et la 
nature collagene de la trame, par contre, la proportion quantitative 
entre les deux constituents du tissu conjonctif varie a Γ extreme, 
sans que cette variation s’explique par des proprietes Speciales, qui 
appartiendraient a des sortes de fibroblastes distinctes les unes des 
autres.

Les constatations faites au sujet de la rehabitation des greffes 
mortes ne permettent pas d’admettre que les differentes varietes 
de fibroblastes possedent des caracteristiques stables, car ces έΐέ- 
ments s’adaptent rapidement a toutes les conditions nouvelles. La 
quantite de substance collagene produite n’est done pas reglee en 
realite par le fibroblaste, mais bien plutot par les conditions com
plexes qui regnent dans la region ; il est difficile de voir si ces condi
tions agissent directement sur la coagulation ou bien si leur in
fluence sur l’edifice intercellulaire s’effectue par 1’intermediaire du 
fibroblaste ; mais les probabilites me paraissent etre en faveur d’une 
action directe.

Et, d’autre part, 1’acte par lequel le fibroblaste s’entoure d’un 
feutrage collagene n’est evidemment que 1’une des consequences de 
sa vie et non, peut-etre, la plus essentielle, puisqu’elle peut faire 
defaut.

Sans doute, dans les regions ou une trame conjonctive commence 
a se construire, les fibroblastes presentent les signes d’une activite 
secretoire considerable, qui a ete parfaitement mise en lumiere par 
Renaut et par Dubreuil. Cette activite s’attenue et disparait au fur 
et a mesure que Γoeuvre s’acheve. C’est en effet dans les trames 
fibreuses les plus epaisses que les fibroblastes paraissent le plus tor- 
pides.

Alais je crois avoir montre que la production du collagene, si elle 
necessite une participation de la cellule, differe infiniment d’une 
secretion pure et simple. Les materiaux etant apportes directement 
a l’edifice par le milieu interieur, les fibroblastes ne fournissent 
qu’un appoint qui peut etre quantitativement minime. De plus, la
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formation de la trame conjonctive se fait parfois avec une grande 
rapidite. L’on n’est done pas oblige d’admettre la necessite d’une 
longue periode d’accumulation pour expliquer 1’importance de 1’edi- 
fice collagene dans certains tissus, le tendon, par exemple, et l’on 
peut fort bien considerer les proportions de la trame comme tradui- 
sant, non pas le reliquat d’une activite pass0e, mais 1’etat des condi
tions actuelles du tissu. En un mot, il ne serait pas illogique de tirer 
des faits observes une conclusion exactement inverse de celle qui est 
admise, et de dire que 1’epaississement de la trame se produit au 
moment ou la vitalit5 des fibroblastes decroit. Que secretent les 
fibroblastes ? Nous ne le savons pas — bien des choses sans doute. 
Or c’est justement quand leur activite secretoire globale semble se 
calmer que la substance collagene se depose en grande abondance, 
ce qui prouve combien les phenomenes sont complexes.

Quoi qu’il en soit, on peut voir, dans les cicatrices experimen- 
tales, les adherences entre un organe lese, tel qu’un nerf sectionne, 
et les plans fibreux voisins apparaitre au debut sous la forme de 
fibroblastes nomhreux, disposes parallelement, entre lesquels s’ela- 
borent assez lentement des fibrilles collagenes ; dans ce cas il se 
produit souvent aussi beaucoup de fihroglie, comme l’a observe 
Mallory. La construction du tissu neuf debute done en pareilles 
circonstances par un rassemblement de cellules.

Ailleurs, au contraire, c’est la substance conjonctive qui se forme 
d’abord, en grande abondance, aux depens de la fibrine, en presence 
de fibroblastes relativement rares, de telle sorte que 1’edifice peut 
s’achever presque avant d’etre habite. A 1’etat normal une disposi
tion comparable, mais encore bien plus accentuee, s’observe dans le 
developpement de la gaine de la chorde chez les Poissons, bien que 
dans ces cas la substance conjonctive ne resulte pas du metamor
phisme de la fibrine.

L’endonevre des nerfs peripheriques se developpe aussi d’une 
fagon semblable, chez I’embryon et au cours de la regeneration chez 
1’adulte ; mais, dans ce cas, des deux habitants du tissu, le fibroblaste 
seul attend 1’achevement de la trame avant de s’y installer, car les 
fibres nerveuses sont pr0existantes (Cf. p. 350).

Enfin, on voit s’engager tres loin, dans la fibrine des caillots volu- 
mineux, des fibroblastes autour desquels il ne se fait pas de collagene 
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pendant assez longtemps, bien que ces cellules possedent les attri- 
buts morphologiques d’une grande activite fonctionnelle.

L’histoire des substances conjonctives ne peut done pas etre 
renfermee dans les limites de 1’activite du fibroblaste. La construc
tion de la trame des tissus resulte en realite de la collaboration d’un 
grand nombre de facteurs. L’edifice conjonctif fournit aux cellules 
une habitation dont, comme nous le verrons plus loin, elles ne sau- 
raient se passer ; mais en outre il constitue la charpente de Vindi- 
vidu, et a ce titre il est soumis directeinent a une serie d’actions qui 
sont, des 1’origine, completement independantes de celles que les cel
lules exercent sur lui. Sa forme generale resulte de ces actions — la 
pesanteur, par exemple, entre en ligne de compte dans la disposition 
architecturale du squelette — mais forcement les fibroblastes sont 
interesses a ce qui se passe a leur contact et ils reagissent, si bien 
que le resultat final est du a la collaboration des deux parties consti- 
tuantes du tissu, la trame et les cellules. J’aurai, dans un instant, 
1’occasion de revenir sur ce point.

C. — L’action des elements nobles.

Lorsque des elements nobles existent dans un tissu, la preponde
rance leur appartient; ce sont eux qui reglent la forme et 1’epaisseur 
des travees de 1’edifice conjonctif qui leur sert de stroma, ainsi que le 
nombre et la disposition des fibroblastes contenus dans ces travees.

Dans certains cas, les elements nobles ne tolerent aucun fibro
blaste a leur contact. C’est ce qui arrive dans le lobule du foie, ou les 
seuls elements protoplasmiques sont la cellule hepatique et I’endo- 
thelium des capillaires. La substance intercellulaire est formee uni- 
quement d’une trame de reticuline, qui est excessivement tenue. 
Mais ceci ne signifie pas que le lobule hepatique n’ait rien a voir avec 
le tissu conjonctif qui occupe, comme on le sait, les espaces portes 
et qui enveloppe le foie tout entier d’une capsule continue. Suivant 
les especes animales et suivant 1’etat physiologique ou pathologique 
de la cellule du foie, les rapports morphologiques entre le tissu con
jonctif et le lobule hepatique varient, ce qui montre 1’existence d’une 
relation fonctionnelle entre 1’element noble d’une part et le com-
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plexus fibroblaste-substance collagene d’autre part. Il y a continuite 
entre la reticuline et la substance fondamentale du tissu conjonctif; 
1’edifice intercellulaire du foie forme done un tout dans lequel cer
tains territoires sont faits de reticuline et d’autres de substance 
conjunctive. C’est 1’element noble qui regie les proportions de chacun 
de cps deux territoires.

Au cours de la sclerose du foie, lorsque 1’element noble semodifie, 
il se produit un deplacement de la limite entre la reticuline et la 
substance collagene.

Ce sont la des faits bien connus, et sur lesquels je n’insisterai pas.

Une categorie plus interessante est celle des tissus ou les fibro
blastes sont intimement associes aux 01ements nobles ; elle est plus 
accessible a 1’experimentation et 1’on peut y observer des pheno
menes qui sont reversibles, au moins dans leur ensemble. Pour 
1’etudier, nous nous adresserons d’abord a un tissu dont le d0velop- 
pement peut etre facilement provoque chez 1’adulte, celui du bour
geon nerveux cicatriciel. II a ete deja question de cet objet et 1’on 
en trouvera plus loin des descriptions detaillees ; ici, nous le consi- 
dererons a un point de vue special.

Le bourgeon nerveux cicatriciel. — Les jeunes travees nerveuses qui 
le constituent et qui naissent du bout sup0rieur du nerf sectionne, 
sont formees d’un syncytium nevroglique contenant des neurites ; 
ce sont done des complexus d’elements nobles, de provenance ecto- 
dermique. Des leur apparition, elles jouissent de la propriet0 de grou
per des fibroblastes autour d’elles et de commander 1’ordonnance 
de gaines conjonctives qui leur servent a la fois de charpente et de 
revetement. Dans les fascicules nerveux adultes, qui derivent de ces 
travees embryonnaires, cet edifice conjonctif est double ; il com- 
prend d’une part un endonevre, sur la constitution duquel je revien- 
drai plus loin, et d’autre part un perinevre qui est fait lui-meme 
d’une game lamelleuse et d’une formation fibreuse plus ou moins 
developpee a laquelle on donne le nom d’epinevre. L’endonevre reste 
toujours tres delicat, mais le perinevre est tres variable suivant les 
circonstances et c’est lui surtout qui va nous occuper.

Si la travee est isolee, tout le perinevre prend une grande impor
tance et lorsqu’il n’y a, dans la cicatrice, que des travees nerveuses
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disseminees, elles deviennent un facteur de sclerose pour les tissus 
environnants. Mais au contraire, si les travees nerveuses sont grou- 
pees en une masse compacte, si elles forment un bourgeon nerveux 
volumineux et sain, le perinevre reste rudimentaire, la formation 
des lamelles collagenes qui le constituent est arretee, elle retrograde 
meme ; il en resulte que, lors de la metamorphose des travees embry- 
onnaires en fascicules nerveux adultes, les fibres nerveuses de chaque 
fascicule, en Γabsence de games lameileuses, se m elangent avec 
celles des fascicules voisins, et se repartissent uniformement dans 
le bourgeon, dont la disposition trabeculaire primitive s’efface plus 
ou moins completement (Cf. fig. 99, a, p. 359).

Il se forme ainsi un parenchyme oh la substance collagene, regu- 
lierement disposee, reste tres discrete, comme elle 1’est dans I’mte- 
rieur des fascicules nerveux normaux. Les fibroblastes, sans etre tres 
abondants, ne manquent pas, mais il y a manifestement une inhibi
tion qui porte sur le developpement de 1’edifice intercellulaire. Cette 
inhibition vient forcement des elements nerveux et Ton peut suppo
ser qu’elle resulte d’une modification du milieu, qui agit soit sur 
factivite chimique des fibroblastes, soit plutot directement, en 
entravant les coagulations d’oh provient la substance conjonctive.

Quel que soit son mecanisme exact, cette action regulatrice, qui 
n’est pas speciale au nerf, mais qui s’exerce dans toutes les parties 
de 1’organisme, souleve un probleme de la plus grande importance. 
Elle est d’autant plus inexplicable, a 1’heure actuelle, qu’elle 
s’exerce sur la masse d’un coagulum solide et non sur la concentra
tion d’une substance soluble ou d’un sol colloidal. Chaque partie, 
dans 1’organisme, cesse de croitre lorsque son volume a atteint une 
limite determinee ; la substance collagene, naturellement, n’echappe 
pas a cette regie ; mais ce qui rend son cas particulierement inte- 
ressant, c’est qu’elle n’est evidemment pas « vivante en soi » et 
qu’elle se comporte ainsi seulement en raison de 1’ambiance ou elle se 
trouve. On ne saurait invoquer ici une loi simple, physique ou chi
mique, qui donnerait la raison immediate de cette regulation, telle 
que la regie des phases ou celle des vitesses de reaction. Les pheno
menes sont, sans aucun doute, beaucoup plus compliques et celui qui 
trouvera la raison pour laquelle une travee conjonctive ne depasse 
pas un certain volume, determine par les conditions ambiantes, aura
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en meme temps decouvert un des mecanismes fondamentaux de 
I’ontogenese. Mais cette decouverte ne pourra etre faite que lorsque 
1’on connaitra d’une fagon plus approfondie les modes suivant les- 
quels 1’energie se manifesto dans 1’organisme, et la fa<?on dont ils se 
coordonnent pour determiner un champ infiniment complexe, 
satisfaisant aux conditions qui permettent la vie.

Il ne faut pas perdre de vue ce fait que la substance conjonctive 
n’est pas une masse amorphe ou cristallisee : c’est une matiere 
organisee. Elle est constituee par des fibrilles, de structure deja 
complexe, qui ont des diametres pen variables, et lorsqu’elle croit, 
ce ne peut etre que par la multiplication de ces fibrilles.

Comment se fait cette multiplication ? c’est la un point d’une 
importance considerable et qui est difficile a elucider. Est-ce par 
1’apparition de novo de nouvelles fibrilles entre les fibrilles existantes, 
ou bien est-ce par la division, dans le sens de la longueur, des fibrilles 
existantes? Ce dernier mode de multiplication des fibrilles conjonc- 
tives n’est pas improbable ; il a ete admis par plusieurs auteurs et 
la possibility d’un procede semblable parait etre demontree pour la 
multiplication des myofibrilles.

Que les fibrilles collagenes se multiplient par division ou autre- 
ment, tout se passe comme si leur nombre etait regie, dans chaque 
fibre et dans chaque lamelie, par 1’ambiance chimique et physique du 
milieu. Lorsque les conditions necessitent une augmentation du 
nombre des fibrilles, 1’edifice intercellulaire s’accroit; si les conditions 
ehangent, le nombre des fibrilles peut se trouver trop considerable, et 
alors, dans une certaine proportion, elles se desagregent et repassent 
a 1’etat de sol, ce qui entraine une decroissance de 1’edifice.

Dans le cas qui nous occupe, la regulation ne resulte pas d’une 
propriety appartenant a des fibroblastes speciaux au nerf, habitues 
a s’entourer d’une trame collagene discrete, car les cellules conjonc- 
tives qui entrent dans la constitution du bourgeon nerveux sont 
empruntees aux tissus du voisinage et appartiennent a la variety 
la plus vulgaire des fibroblastes du tissu conjonctif lache. C’est le 
parenchyme du bourgeon nerveux, pris dans son ensemble, qui est 
en cause ; il n’admet dans-sa composition qu’une quantity tres 
faible, et strictement determinee, de substance collagene.
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Fig. 15 (dessin). — Premiere phase du developpement de 1 edifice 
collagene autour de la chorde dorsale. — Coupe d’un embryon de poulet 
de 48 heures. Fixation au liquide de Helly; coloration par la methode de 
Mallory; epaisseur de la coupe : 2 μ 5.

M., moelle epiniere; Ch., chorde dorsale; Ao., aorte.
Autour de la chorde, centre de coagulation, il s’est forme une membrane 

feutree, la gaine de la chorde, qui est colorde en bleu pur dans la prepara
tion, tandis que la limitante de la chorde et toutes les cellules, ainsi que 
leurs prolongements, sont de couleur rouge ou violacee. La gaine de la 
chorde n’est pas tres adherente a 1’organe, au contact duquel elle s’est 
concretee ; aussi s’est-elle detachee en quelques points, par suite d’une 
legere retraction artificielle de la chorde; elle n’est qu'une partie con- 
densee d’un voile diffus, infiniment delicat, qui s’etend tout autour et 
penetre dans le mesenchyme. Ce voile est colore en bleu, mais sa teinte est 
tres pale, en raison de sa tenuite extreme; il s’attache a la moelle, mais sans 
se condenser au contact de cet organe, comme il le fait au contact de la 
chorde; on voit quelques eraillures accidentelles au voisinage de la moelle.

Dans son ensemble ce voile, colore en bleu par la methode de Mallory, 
represente la premiere ebauche de la substance conjonctive; c’est un 
coagulum fibrillaire, dont le centre de formation est manifestement la 
chorde dorsale. La comparaison avec 1’echelle micrometrique permet de 
juger de la finesse excessive de ses fibrilles. Grossissement de 825 diametres.

Fig. 16 (photographie). — Metamorphisme de protoplasma mort en 
substance collagene. — Deux pelotons de fibres collagenes, formes dans 
une greffe morte de cartilage, au voisinage immediat d’un foyer d’ossifi
cation secondaire, chacun dans une capsule close, aux depens de la subs
tance d’un chondroplaste mort, auquel il s’est substitue en lui empruntant 
sa forme generale (sphere creusee d’une grande vacuole et souvent de 
plusieurs petites, qui contenaient de la graisse dans le chondroplaste 
vivant). Coloration de v. Gieson ; coupe epaisse de 15 μ.

Ce phenomene ne se produit qu’au contact d’une source sclerogene — ici, 
une aiguille osseuse, formee dans 1’epaisseur du greffon, et dont on voit 
les osteoplastes a la partie inferieure de la figure (voir la description de 
1’experience p. 514 et la fig. 148).

Dans le peloton de droite, la mise au point est tangentielle ; on voit des 
fibres collagenes tres fines, regulierement entrecroisees, qui forment une 
coupole mince, dans laquelle des espaces clairs, arrondis, representent 
la place des goutelettes graisseuses contenues dans le protoplasma de la 
cellule aux depens de laquelle le peloton s’est fait.

Dansle peloton de gauche, la disposition est beaucoup moins reguliere 
et les fibres collagenes sont d’epaisseurs variees. Grossissement de 840 
diametres.

Nota. — Cette figure donne une idee de la forme des pelotons collagenes 
et de leur disposition dans la cavite des capsules du cartilage mort, mais 
elle ne reproduit pas 1’aspect de la preparation. La nettete et la vigueur de 
1’image fournie a 1’ceil par les fibrilles collagenes, colorees en rouge intense, 
n’ont pu etre rendues par la photographie en raison des conditions defa- 
vorables multiples, rassemblees dans cet objet.
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Par centre a sa periphurie, Faction du parenchyme nerveux subit 
un renversement complet et provoque la formation d’une capsule 
epaisse et nettement d01imit0e autour de lui.

C’est le meme effet que nous avions note pour les travees ner
veuses isolees : endonevre grele et perinevre epais. Mais dans le 
bourgeon nerveux, ou. les travees sont conglomerees, Finfluence anti- 
coagulante de F element nerveux s’etend a tout le parenchyme et son 
influence coagulante est reportee en bloc a la periplierie, d’autant 
plus puissante que le bourgeon est plus volumineux.

Cette membrane fibreuse, en raison des circonstances de son deve- 
loppement, n’a pas la structure d’une v0ritable gaine lamelleuse ; 
elle resulte neanmoins, comme cette derniere, de Faction des ele
ments nobles sur la frame conjonctive. Comme la capsule des vis- 
ceres et Faponevrose des muscles, elle represente une zone periphe- 
rique ou une action coagulante energique, due au voisinage des 
elements nobles, contraste avec Faction anticoagulante exercee par 
ces memes elements au sein du parenchyme qu’ils constituent.

Capsules et enveloppes des visceres. — La regulation de la substance 
conjonctive dans la profondeur d’un parenchyme se traduit done 
par un amincissement de la trame ; celle qui s’exerce a sa periplierie 
amene, au contraire, son epaississement et la formation d’une mem
brane d’enveloppe. Les effets de cette regulation se produisent dans 
des parenchymes dont la formation est experimentalement provo- 
quee, comme nous venons de le voir. On peut les constater egale- 
ment a Fetat normal.

Une bonne partie des membranes fibreuses de Forganisme recon- 
naissent pour origine cette action coagulante des parenchymes a 
leur p0ripherie, dont le mecanisme nous echappe aussi bien que 
celui de Faction inverse qui se produit dans leur intimite. Les cap
sules des visceres, les enveloppes compliquees des centres nerveux, 
le derme meme, qui apparait consecutivement a I’epiderme et qui 
obeit sans doute a son influence, sont des formations semblables, qui 
doivent etre rangees dans cette categorie.

Le facteur principal qui intervient ici est vraisemblablement 
d’ordre chimique et agit par diffusion. Mais des actions mecaniques 
s’y ajoutent necessairement et determinent Fomentation des fibres ;

Nageotte. 5
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elles peuvent aussi provoquer des dispositions Speciales, telles que 
des renforcements en certains points, particulierement exposes aux 
tiraillements ou aux pressions.

La preuve de Faction exercee sur le tissu conjonctif par les ele
ments nobles des parenchymes ne repose pas seulement sur 1’obser- 
vation de la structure des organes a 1’etat adulte, ni sur celle de leur 
developpement normal ou provoque. Elle peut etre donnee par les 
variations que subit le tissu conjonctif en rapport avec FOtat normal 
ou pathologique des eUments nobles.

La sclerose. — On sait que, parmi les alterations pathologiques 
des elements, certaines entrainent la sclerose de 1’organe. Plusieurs 
explications ont ete proposees, et en particulier 1’on a suppose que 
la production exuberante de la substance collagene etait destinee 
a remplir les vides produits par la disparition progressive des ele
ments nobles. Mais le processus releve en realite de perturbations 
apportees, dans la composition chimique du milieu local, par les 
substances elaborees pendant la maladie des cellules et pendant leur 
destruction apres leur mort.

Pour 1’etude experimentale de Faction exercee sur le tissu con
jonctif par les alterations des elements nobles, le nerf peripherique 
est encore un objet precieux, sur lequel on peut suivre Feffet non 
seulement de 1’alteration des fibres nerveuses, mais aussi de leur 
regeneration.

Lorsqu’un nerf est sectionne, 1’endonevre et le pOrinevre s’epais- 
sissent au cours de la degeneration wallerienne ; apres Fenlevement 
des neurites morts, les games nevrogliques deshabitees prennent 
un equilibre nouveau et persistent dans les fascicules amoindris, 
sans que la trame conjonctive revienne a son etat anterieur ; mais 
lorsque la regeneration s’est produite et que les fibres nerveuses se 
sont reconstitutes par I’arrivte de neurites nouveaux, on voit pro- 
gressivement les fascicules reprendre leurs dimensions normales, 
l’edifice conjonctif s’amoindrir a son tour et revenir a ses dispositions 
premieres.

La sclerose amenee par une modification dans les conditions du 
tissu peut done disparaitre lorsque la composition du milieu inte-
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rieur est redevenue normale, elle est reversible dans une certaine 
rriesure.

Je ferai remarquer que, dans ce cas, 1’etat pathologique du paren- 
chyme amene une augmentation de la quantite de la substance 
collagene aussi bien dans le perinevre que dans 1’endonevre et que 
chacune de ces deux parties s’amoindrit au cours de la regeneration 
consecutive. Ceci montre que tout en favorisant, a 1’etat normal, la 
formation d’une enveloppe conjonctive dense autour de lui, le 
parenchyme nerveux en regie strictement 1’epaisseur ; son influence 
sur la coagulation, aussi bien que sur la decoagulation, s’exerce 
done toujours dans des limites rigoureusement determinees.

Renseignements apportes par les cancers. —■ L’etude des cancers 
epitheliaux apporte aussi des notions sur la regulation de la trame 
conjonctive. On sait que, suivant la variete a laquelle appartient 
la tumeur, le stroma est reduit au minimum (encephaloide) ou bien 
au contraire se developpe au point de former un tissu fibreux tres 
dense, capable parfois d’etouffer les elements qui ont provoque son 
apparition (squirrhe). La perturbation apportee dans la composition 
du milieu interieur est tres variable d’un cas a un autre, comme le 
prouvent d’ailleurs une quantite d’autres faits ; la variabilite du 
stroma est evidemment en rapport avec cette circonstance. Nous ne 
savons pas, actuellement, pourquoi les coagulations sont favorisees 
dans un cas et entravees dans un autre, mais nous ne pouvons pas 
nous empecher de supposer que ces phenomenes sont analogues 
a ceux que des conditions plus favorables nous ont permis d’etudier 
de plus pres dans la coagulation de la fibrine, ou nous connaissons 
des conditions favorisantes et des conditions inhibitoires.

Outre ces renseignements d’un caractere tout a fait general, rela- 
tifs a la regulation de la trame des tissus, le cancer peut aussi fournir 
des donnees fort instructives au sujet du mode d’apparition de la 
substance conjonctive. C’est ainsi que, dans certaines formes 
d’ad0no-fibrome du sein, on constate une disposition curieuse, qui 
n’est pas constante mais qui s’observe frequemment. La glande 
mammaire est formee de petits lobules, munis d’un stroma con
jonctif assez complexe, qui-sont plonges dans une atmosphere de 
tissu adipeux. Dans les formes de tumeurs auxquelles je fais allu
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sion, le point de depart est tres nettement situe dans Fepithelium 
glandulaire, mais le retentissement sur le stroma conjonctif se mani- 
feste par une hypertrophie de ce tissu qui depasse de beaucoup, 
comme importance apparente, la proliferation des acini, d’ou pour
tant elle derive. Autour des lobules neoplasiques, il se fait une 
couche tres epaisse de tissu fibreux dense, dont les caracteres chan- 
gent progressivement du centre a la peripherie. Au voisinage des 
elements glandulaires, le stroma est un tissu tres dense, a gros 
faisceaux collagenes, muni de fibroblastes nombreux ; mais a 
mesure que Ton se rapproche du tissu adipeux, on voit apparaitre, 
entre les faisceaux collagenes, qui s’amincissent et se rarifient de plus 
en plus, des territoires de substance fondamentale qui grandissent 
et fmissent par constituer presque tout le tissu; en meme temps les 
fibroblastes deviennent de plus en plus rares, de plus en plus greles, 
si bien qu’a la peripherie on peut voir des champs microscopiques 
entiers formes de substance fondamentale presque pure, avec 
quelques ebauches de faisceaux collagenes, sans un seul element 
cellulaire. J’ai longuement discute1 les dispositions observees dans 
ces cas et je riinsisterai ici que sur les conclusions que j’en ai tirees.

1. Cf. p. 375; fig. 104-106.

De la glande neoplasique part une influence coagulante, grace a 
laquelle il se fait au loin une abondante masse de substance fonda
mentale, et cette substance est progressivement transformee en 
faisceaux collagenes, lors de I’immigration des fibroblastes venus du 
centre du lobule. Ainsi se prepare a distance, par Faction globale 
d’un lobule glandulaire pathologiquement modifie, Faccumulation 
de materiaux destines a etre remanies par Faction propre des cel
lules conjonctives ; ces dernieres paraissent avoir conserve indivi- 
duellement leurs proprietes physiologiques et si la disposition du 
tissu neoforme est exceptionnelle, ce fait resulte exclusivement des 
conditions anormales de la region.

Cette observation montre, a mon avis, un dualisme dans la cons
truction de la trame conjonctive ; la coagulation qui donne nais- 
sance a la substance fondamentale s’accuse comme le resultat de 
facteurs tres differents de ceux auxquels est dti le metamorphisme 
ulterieur de cette substance en fibres conjonctives. Parmi les fac-
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teurs de la coagulation initiale, il est evident que 1’on doit placer, 
dans ce cas, 1’influence anormale de 1’element noble modifie.

E. Laguesse m’a fait une objection qui pourrait elargir encore 
cette interpretation. Il a observe que la « variete conjonctive » 
decrite par moi dans la mamelle atteinte de neoplasme epithelial, 
« existe normalement chez 1’homme au contact ou dans 1’epaisseur de 
nombreux ilots adipeux 1 ».

1. E. Laguesse. Loc. cit.

Il est done possible que la forme toute particuliere qu’affecte le 
tissu conjonctif au pourtour du lobule adeno-fibromateux soiUdue, 
pour une part, a 1’influence du tissu adipeux, qui pourrait s’exercer 
par la diffusion de substances presentes dans ce tissu.

Il y aurait dans le cas de 1’adenome — le fait n’en serait que plus 
interessant —· une combinaison de trois facteurs distincts, apportes 
1’un par la cellule cancereuse, 1’autre par le fibroblaste et le troi- 
sieme par la cellule adipeuse, sans parler du milieu interieur, qui 
fournit la matiere coagulable.

Lesions primitives du stroma conjonctif. —■ Nous venons de voir 
qu’une partie du tissu conjonctif, annexee a des parenchymes for
mes de cellules hautement differenciees, est soumise a une influence 
qui se degage de ces cellules et qui s’exerce suivant un mode com- 
plique. Ceci ne signifie pas que le stroma conjonctif des organes soit 
absolument passif, ni que 1’influence des cellules des parenchymes 
sur lui soit exclusive ; nous savons au contraire que d’autres fac
teurs, mecaniques par exemple, superposent leur action morphoge- 
nique a celle des elements nobles. D’autre part, le stroma conjonctif, 
sensible aux alterations pathologiques des elements nobles, peut 
aussi etre modifie par des causes morbides qui 1’atteignent primiti- 
vement et, dans ce cas, ce sont les elements nobles qui peuvent subir 
en retour les consequences de la lesion interstitielle.

D. — Le tissu conjonctif pur.

Cette categorie comprend tous les territoires, formes de tissu 
conjonctif, qui ne sont pas sous le controle direct de cellules d’ori- 
gine epithyliale —■ ou se comportant comme telles.
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Deux appareils distincts, dont les proprietes sont exactement 
inverses, se rencontrent dans ces territoires : d’une part, le tissu 
conjonctif lache, et d’autre part le squelette, avec toute la serie des 
pieces fibreuses qui s’y rattachent, aponevroses et tendons, et qui 
dependent en meme temps du systeme musculaire, etroitement 
associe a la charpente rigide de 1’organisme.

Le tissu conjonctif lache. — Dans le tissu conjonctif lache — 
appele aussi tissu cellulaire a cause de 1’aspect qu’il prend lorsque 
les bouchers en insufllent les mailles, ou «cellules », — les conditions 
sont exactement inverses de celles qui regnent dans 1’appareil sque- 
lettique. Autant les coagulations sont puissantes dans le tendon, 
comme nous le verrons plus loin, autant elles sont chetives ici. 
-La raison n’en doit sans doute pas etre cherchee dans 1’influence 
des cellules migratrices de divers ordres, que ce tissu contient en plus 
de ses fibroblastes, ni dans celle des cellules adipeuses, qui 1’enva- 
hissent souvent. Il s’agit evidemment d’influences plus complexes, 
et d’un ordre plus general, que nous ne sommes pas en etat de 
demeler.

Mais leur effet est facile a mettre en evidence. Les cicatrices 
fibreuses qui se forment dans cette region tendent a s’assouplir, 
lorsqu’il n’y a pas de causes speciales qui les en empechent; et si 1’on 
revient au bout de quelques semaines dans des territoires boule- 
verses par un acte operatoire, on trouve le tissu cellulaire lache 
entierement revenu a son etat primitif.

Une experience simple est particulierement demonstrative : si 1’on 
introduit dans du tissu cellulaire lache, par exemple au voisinage 
du sciatique, un fragment de tissu fibreux mort ou vivant, on voit ce 
greffon s’atrophier et disparaitre, meme en 1’absence de toute infec
tion. Un fragment d’aorte convient parfaitement, parce qu’il con
tient une substance ylastique qui resiste encore, alors que la subs
tance collagene de la tunique externe a deja presque disparu, et 
qui sert de point de repere pour apprecier exactement les progres 
de 1’atrophie. Il ne se produit aucune reaction inflammatoire, sauf 
complication septique ; le tissu, qui s’est rehabite, decroit simple- 
ment et est rem place par des cellules adipeuses ; aucun detail ne 
permettrait, a 1’inspection des preparations microscopiques, de
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supposer qu’il se passe quelque chose en cet endroit dans la trame 
conjonctive, si la comparaison du greffon avec son etat anterieur, 
que 1’on connait, ne venait deceler le processus de decroissance 
(Cf. fig. 145, p. 503).

Les conditions regulatrices, qui ont agi pour donner au tissu con
jonctif lache sa texture caracteristique, maintiennent done cette 
texture en provoquant la decoagulation des parties fibreuses qui 
ont pu accidentellement s’y former, ou y etre introduites.

On savait deja qu’un greffon de tissu noble ne persiste gtnerale- 
ment pas, si on ne 1’introduit pas dans la rtgion de 1’organe qu’il 
s’agit de rem placer, ou dans une region equivalente. L’experience 
que je viens de relater montre que Faction destructive ne s’exerce 
pas seulement sur les parenchymes differencits, mais aussi sur le 
stroma conjonctif des greffes, lorsque la densite de ce dernier n’est 
pas en harmonie avec les conditions ambiantes.

Le tendon. — Comme le tissu conjonctif lache, le tendon est forme 
de fibres collagenes et de fibroblastes. Mais a cela s’arrete leur res- 
semblance. · . >

Les conditions qui regnent dans le tendon sont favorables non 
seulement au maintien de sa structure si dense, et de son orientation 
si precise, mais aussi a la reconstitution de son etat initial, lorsqu’un 
traumatisme survient. Rien ne fera mieux comprendre 1’effet de ces 
conditions que Fhistoire des greffes mortes appliqu0es a la restau- 
ration des pertes de substance des tendons.

Dans mes experiences prealables sur la reviviscence des greffons 
morts, j’avais constat6 que les extremites des greffons de tendons 
non fonctionnels, inseres dans la peau de Foreille, se reunissaient aux 
parties voisines par une trame conjonctive lache et je craignais qu’il 
n’en fut de meme dans les greffes fonctionnelles que je voulais entre- 
prendre sur le chien. J’avais pense a quelque suture compliquee, 
mais M. Sencert, qui voulut bien me prefer son concours dans cette 
circonstance, fit simplement une suture a points s0pares, que lui 
suggerait son experience chirurgicale : le r0sultat fut merveilleux ; 
les cicatrices entre ]e greffon et le tendon, faites de faisceaux con- 
jonctifs epais et correctemeht orientes, ne pouvaient pas etre distin- 
guees au microscope du reste du tendon (Cf. fig. 136. p. 475).
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A quelque temps de la, je fis moi-meme une experience sur un 
tendon de la patte ant0rieure du chien. Chez le sujet choisi, ce tendon 
se trouva etre dissocie en petits fascicules : mes sutures deraperent 
a plusieurs reprises, et le resultat immediat fut lamentable. Au bout 
de quelques semaines, quand je fis 1’autopsie, le tendon etait repare 
sans la moindre deformation exterieure, et le greffon mort — revi- 
viscent —·, qui avait conserve son aspect nacre, ne se distinguait du 
reste du tendon que par deux zones un peu moins brillantes, a 
peine visibles, qui marquaient ses limites.

A quoi tient cette puissance de reparation ? Les facteurs meca- 
niques jouent evidemment un role considerable. Peut-on supposer 
une influence cellulaire ? Le tendon est le tissu conjonctif le plus 
pur qui existe ; il ne comprend qu’une trame collagene, plus ou 
moins melee de fibres elastiques, et des cellules qui derivent toutes 
de fibroblastes plus ou moins modifies, suivant les points, par des 
conditions mecaniques. Ces cellules, dans les greffons morts reha- 
bites, sont remplacees en grande partie par des fibroblastes vul- 
gaires, venus des tissus environnants, entres par les faces laterales et 
transformes ensuite en cellules tendineuses. On ne peut done pas 
attribuer aux propriet0s specifiques des cellules tendineuses les 
particularites de la trame collagene du tendon. Mais peut-etre le 
muscle, qui tire sur le tendon, agit-il en meme temps sur lui d’une 
autre fagon. Nous avons vu 1’influence coagulatrice que les paren- 
chymes exercent a leur peripherie sur leurs membranes d’enve- 
loppe. Serait-ce a une action de meme ordre, venant du muscle et se 
superposant au facteur mecanique, qu’il faudrait attribuer la struc
ture du tendon ? C’est la une hypothese qu’il conviendrait de sou- 
mettre a 1’experimentation ; le fait qui se degage, en attendant, est 
que, dans le tendon, les coagulations se font et se maintiennent 
avec une energie remarquable, tout en conservant 1’orientation 
caracteristique de son tissu.

D’ailleurs, il convient de rappeler que les facteurs mecaniques 
apparaissent, au cours de 1’ontogenese, a une periode ou 1’orientation 
du tissu est d0ja determinee par la direction des fibroblastes. Avant 
meme que les fibres conjonctives du tendon existent —et par conse
quent avant qu’elles soient soumises aux tractions venant des 
muscles —le tendon est deja forme de cellules allongees, paralleles
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entre elles ; il y a done des le debut, une influence regionale qui 
prhpare 1’orientation des elements dans le futur tendon. Plus tard, 
cette disposition est mise a profit et se trouve renforcee par le fonc- 
tionnement: e’est la une de ces convergences si frequentes dans 1’or- 
ganisme, qui donnent si facilement naissance al’illusionteleologique 
d’un plan concerte d’avance.

Le squelette. — Le tissu conjonctif, dans les territoires ού il n’est 
pas annexe a titre de stroma ou d’enveloppe aux differents paren- 
chymes, constitue le milieu oh le squelette se developpe.

Les cellules cartilagineuses et osseuses, qui font figure d’elements 
nobles, affectent — on le sait depuis longtemps — les parentes les 
plus etroites avec 1’habitant typique du tissu conjonctif, le fibro- 
blaste. A une periode relativement tardive du developpement et 
j usque chez 1’adulte, le chondroplaste et 1’osteoplaste se forment 
par metaplasie de simples fibroblastes.

On peut provoquer artificiellement cette metaplasie et faire appa- 
raitre une piece squelettique nouvelle en un point determine. Voici 
une experience qui le montre nettement, mais sans devoiler la 
nature des influences complexes mises en jeu dans la formation du 
squelette.

Si 1’on greffe sous la peau externe de 1’oreille du lapin des frag
ments morts de cartilage ou de paroi arterielle, on voit le plus sou- 
vent apparaitre, par metaplasie des fibroblastes et par metamor
phisme de la substance conjonctive preexistante, une ‘piece sque
lettique cartilagineuse nouvelle, un deuxieme cartilage auriculaire, 
qui peut s’ossifier secondairement ou bien etre d’emblee entre- 
melee de points osseux, et qui affecte une disposition constante par 
rapport aux parties en presence (fig. 4 ; voir aussi les fig. 130 et 131). 
Lorsque le greffon est un fragment de paroi arterielle, la lame sque
lettique metaplasique s’installe dans ses couches les plus rapprochees 
du cartilage auriculaire ; si e’est un greffon de cartilage, le squelette 
neoplasique, ne pouvant pas penetrer dans son epaisseur, s’accole a 
lui sur toute 1’etendue de sa face tournee vers le cartilage auricu
laire. Dans les deux cas il se produit une sorte d’attraction entre le 
cartilage auriculaire et la -piece cartilagineuse nouvelle, a 1’une 
des extremites de cette derniere seulement, et les deux pieces 
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squelettiques se soudent en un point limite. A cet effet, on voit 
la piece cartilagineuse nouvelle envoyer un prolongement qui se 
rap proche du cartilage auriculaire, et celui-ci, excite a distance» 
donne naissance a une ecchondrose qui, perpendiculairement a tons 
les plans fibreux de la region, vient se reunir au prolongement en 
question. Il ne s’agit pas de migrations de cellules, que ne permet- 
trait pas 1’orientation des plans fibreux traverses, mais de meta- 
plasie et de metamorphisme s’effectuant de proche en proche.

Fig. 4. — Coupe d’une greffe de paroi arterielle dans I’oreille d’un lapin : les lames 
elastiques de la tunique moyenrie sont colorees en noir par Porceine.

CA, cartilage auriculaire; P, perforation vasculaire normale de ce cartilage ; Sq, pibce squelet- 
tique cartilagineuse, de nouvelle formation, qui s’est installde dans les couches infdrieures du greffon 
en dissociant les lames elastiques. Au niveau d’un pli accidentel du greffon, la lame neoplasique 
passe comme un pont d’un bord a 1’autre. Elle s’insfere en I sur le cartilage auriculaire, qui s’est 
epaissi en ce point.

Les details de cette coupe sont reprdsentes a un plus fort grossissement fig. 131, p. 460.

Il arrive parfois que la piece squelettique nouvelle se reduit a 
quelques noyaux isoles, mais dans les cas favorables elle possede 
une morphologie tres reguliere, relativement independante des 
details accidentels qui peuvent se rencontrer dans les tissus ou elle se 
forme ; par exemple elle passera comme un pont a la base d’un pli 
du greffon.

Fait remarquable, jamais je n’ai observe ces phenomenes dans les 
greffes vivantes de cartilage que j’ai faites, et cette circonstance ne 
contribue pas a rendre l’interpr0tation plus facile.

Les facteurs qui interviennent sont certainement tres puissants, 
puisqu’ils sont capables de produire des metaplasies cellulaires, 
mais ils restent aussi mysterieux que ceux qui ont amene la forma
tion du cartilage auriculaire normal au cours de 1’ontogenese. Nous
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les avons deplaces et forces a travailler dans des conditions nou- 
velles, mais ils ne se sont pas devoiles. Ce qui est certain, c’est qu’il 
ne s’agit pas d’une action mecanique : j’ai greffe des rondelles d’ar
gent, de verre, de caoutchouc, d’ebonite, de collodion, sans obtenir 
aucun resultat; tous ces corps ont ete parfaitement bien toleres, 
mais n’ont amene aucune perturbation physiologique dans les tissus 
du pavilion de 1’oreille. Faut-il penser a des facteurs chimiques ? En 
aucune fagon : la forme de la piece squelettique surnumeraire ne 
repond absolument pas a un territoire de diffusion et, en particu- 
lier, 1’on ne s’expliquerait pas, dans une pareille hypothese, sa 
situation toujours au-dessous, jamais au-dessus du greffon.

11 ne reste done, comme interpretation, que des suppositions 
encore vagues, mais qui me paraissent presenter neanmoins quelque 
interet. On pourrait penser, par exemple, que 1’introduction d’une 
masse colloide a provoque une modification dans 1’ambiance ener- 
getique et qu’il en est resulte un deplacement de la ligne marquant 
la place du squelette dans le plan de la region. On pourrait meme, en 
suivant cet ordre d’idees, essayer un rapprochement avec les ρΐιέηο- 
menes de la super-regeneration, ou une simple interruption du sque
lette, en certains points d’election, est capable d’amener, dans le 
plan jusqu’alors suivi, 1’interpolation de parties complexes. C’est 
ainsi qu’une paire de membres surnumeraires peut apparaitre a la 
suite de lesions portees sur les ceintures scapulaire ou pelvienne d’un 
embryon de batracien.

Tous ces faits, et c’est la leur principal interet, montrent que les 
interactions dans 1’organisme ne s’effectuent pas exclusivement par 
la diffusion de substances solubles, suivant les voies permeables des 
tissus. 11 y a d’autres facteurs, non plus chimiques, mais physiques, 
qui interviennent pour dessiner le plan de 1’organisme, a la fagon des 
lignes de forces dans un champ magnetique, par exemple. *

Nous verrons plus loin de quelle fagon on pourrait supposer que 
des radiations sont, en effet, parmi les agents regulateurs de la forme 
dans le corps des etres vivants.

Pas plus que dans cette experience, la cause des metaplasies qui 
aboutissent a 1’apparition du squelette chez 1’embryon ne peut etre 
demelee actuellement. Toutefois il faut remarquer qu’un organe 
endodermique transitoire,la chorde dorsale, joue un role evident dans 
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1’evolution du squelette primitif et qu’une bonne partie de la char- 
pente osseuse se construit autour du systeme nerveux, comme si 
cette masse ectodermique intervenait parmi les facteurs qui deter
minent son developpement. Pour les membres, il n’est pas possible 
d’emettre la moindre hypothese.

Mais si les facteurs primordiaux qui president a la differenciation 
du squelette au sein du mesenchyme nous echappent completement, 
par contre, parmi les facteurs secondaries, nous voyons nettement 
des influences chimiques et des actions mecaniques, qui contribuent 
pour une grande part a son modelage.

Des premieres, je n’ai rien a dire ; chacun sait que les modifica
tions du milieu interieur, par suite d’alterations des glandes a secre
tions internes, dans le myxoedeme par exemple, retentissent sur 
la forme du squelette. D’autre part il est evident que des causes 
generales, liees a 1’etat de la nutrition, reglent 1’equilibre entre la 
destruction et la reconstruction du tissu osseux et provoquent sa 
condensation ou sa rarefaction anormales. Toutes ces actions sont 
encore tres obscures.

L’etude des facteurs mecaniques est plus accessible peut-etre pour 
1’anatomiste.

Contrairement aux parenchymes des visceres, ou Γ element proto- 
plasmique est preponderant, c’est la trame intercellulaire qui cons- 
titue essentiellement le squelette. Elle acquiert dans le cartilage et 
I’os un degre de differenciation extreme et devient rigide grace aux 
surcharges qui s’y accumulent. Sa sensibility aux actions meca
niques est bien connue, depuis les travaux de 1’ecole de Roux. Mais 
il importe de chercher a preciser quelques details au sujet de 1’har- 
monie qui s’etablit, dans le squelette, entre Γactivity des cellules et 
les manifestations des proprietes physiques de la trame.

La substance cartilagineuse, quoique rigide, se modele comme une 
pate molle sous faction des cellules qu’elle contient. C’est un spec
tacle merveilleux que de voir, dans le developpement des ecchon- 
droses, les chondroplastes se multiplier, s’ecarter les tins des autres 
et se mouvoir dans cette substance solide, qui s’accroit par intussus
ception comme s’il s’agissait d’un simple feutrage collagene.

Mais dans la substance osseuse, les conditions sont entierement
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differentes ; son infiltration par des seis calcaires ne permet pas 
une telle plasticite. La rigidite de 1’edifice necessite la destruction 
complete de toute partie qui doit etre modifiee. L’os ne croit pas 
comme les autres substances conjonctives par intussusception et ne 
decroit pas par un processus inverse. Sa construction se fait par 
appositions successives et son remaniement ne peut s’effectuer que 
par une serie d’erosions. En fait, 1’etude histologique de l’os montre 
combien son architecture est instable ; les systemes de Havers les 
derniers formes, qui sont encore entiers, sont loges dans des έτο- 
sions creusees au hasard en plein tissu et 1’on aper^oit tout autour 
d’eux les debris des systemes plus anciens qui ont ete partiellement 
dytruits par ces erosions.

Les elements qui entrent en jeu dans la destruction et dans la 
construction semblent etre les memes, et les osteoclastes de Gegen- 
baur ne different probablement des osteoblastes que parce qu’ils 
agissent en sens inverse.

Peut-on parler la d’actions cellulaires isolees ? Certainement pas. 
C’est la moelle osseuse tout entiere, avec sa bordure de cellules diffe- 
renciees, qui entre en jeu, soit pour la construction, soit pour la des
truction de l’os.

Mais la moelle osseuse, dans son action edificatrice, a besoin d’un 
principe directeur. Qu’est-ce qui gouverne cette alternance de cons
truction et de destruction de l’os, en apparence desordonnee, d’ou 
resulte a chaque instant une conformation adequate aux conditions 
mecaniques ? Nous savons en effet que la disposition de ses trabe- 
cules assure a l’os le maximum de resistance avec le minimum de 
matiere. Le col du femur est un objet de demonstration classique a 
cet egard. Nous savons aussi, par Roux, que lorsqu’une consolida
tion vicieuse modifie les conditions m0caniques d’un os, un rema
niement interne retablit le maximum de resistance par 1’adaptation 
des trabecules aux conditions nouvelles.

La regulation ainsi obtenue est le resultat d’une serie de construc
tions et de destructions partielles, qui portent chacune sur de tres 
petits territoires et qui gardent de leur caractere fragmentaire une 
grande irregularite dans le detail. Mais dans 1’ensemble tous ces 
efforts se coordonnent et aboutissent au modelage de pieces exacte
ment appropriees a leur role mecanique.
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Nous ne pouvons comprendre cette regulation que si les travees 
sont construites et remaniees sur un plan continuellement tenu a 
jour; et d’autre part nous sommes bien obliges d’admettreque ceplan 
est trace, dans 1’epaisseur de 1’os, par les lignes de force elles- 
memes suivant lesquelles s’exercent les actions mecaniques auxquelles 
l’edifice resiste.

Or,-ces actions mecaniques ne peuvent s’exercer que sur la subs
tance rigide de 1’os, et pourtant ce sont les cellules de la moelle qui en 
subissent les consequences. Il y a la un probleme dont la solution 
presenterait un tres grand interet.

La seule hypothese que 1’on puisse faire actuellement pour expli- 
quer ce qui se passe, c’est que 1’etat moleculaire de la substance 
osseuse retentit sur les cellules qui sont en contact avec elle.
- La repartition des pressions, des tractions, des vibrations dans la 
substance fondamentale de 1’os entraine forcement des modifica
tions moleculaires localisees ; certaines parties sont comprimees ou 
distendues et d’autres relachees. Il n’est pas absurde de supposer 
que ces differences puissent provoquer 1’apparition de phenomenes 
auxquels les cellules soient sensibles et que 1’activite cellulaire se 
trouve ainsi orientee dans le sens de la construction ou de la des
truction suivant les cas.

On comprendrait ainsi sans peine 1’adaptation exacte de 1’archi- 
tecture osseuse aux conditions mecaniques actuelles, auxquelles le 
squelette doit repondre, puisque ce sont ces conditions mecaniques 
elles-memes qui dessineraient a chaque instant, dans la substance de 
1’os, les limites des parties qui doivent etre supprimees. En se 
r6petant indefmiment sur les parties anciennes et sur toutes les 
adjonctions nouvelles, qui se font sans cesse, ce phenomene ame- 
nerait necessairement et maintiendrait 1’adaptation, grace alaquelle 
1’os fonctionne dans les meilleures conditions de resistance qui 
puissent etre realisees.

Ce n’est la qu’une hypothese, et je ne la donne que pour ce qu’elle 
vaut ; mais elle implique 1’existence d’une action exercee par la 
trame sur les cellules et la realite de cette action peut etre demon
tree sur d’autres objets.

Comme nous allons le voir, en effet, 1’influence que l’0difice inter-
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cellulaire acquiert sur les elements qui ont provoque sa formation 
et qui 1’habitent, complete le systeme des interactions dans les tissus 
de telle fagon que toutes les parties elementaires contribuent acti- 
vement a la vie de 1’organisme entier, celles qui ne sauraient etre 
consid6rees comme « vivantes en soi», aussi bien que celles dont la 
complexite permet la vie a 1’etat isole.

II
L’ACTION DE LA TRAME SUR LES CELLULES

A. — Les cultures de tissus.

Attraction exercee par la fibrine sur les cellules. — La propriety 
de vivre groupees caracterise les cellules des metazoaires, sauf les 
cellules migratrices et les gonocytes qui vivent libres, comme les 
cellules des protozoaires.

Non seulement les cellules des tissus restent groupees, mais elles 
ne peuvent guere se passer de la trame qui se forme, sous 1’influence 
des substances qu’elles secretent, dans le milieu interieur de 1’orga- 
nisme. En meme temps, par une action reciproque, la trame permet 
au milieu interieur de se developper, en lui fournissant le reservoir 
oil il peut s’accumuler.

L’utilite d’une trame pour la vie des cellules est clairement 
mise en 6vidence par les cultures de tissus, qui n’ont pu etre realisees 
que le jour ou A. Carrel et Μ. T. Burrows, inspires par les travaux 
de Harrison, ont eu 1’idee ingenieuse d’employer un milieu solide, 
le caillot du plasma sanguin.

Auparavant, la survie avec multiplication — c’est-a-dire la cul
ture — des cellules du sang ou de la moelle osseuse avait ete obtenue 
■en milieu liquide par Ranvier (cellules lymphatiques de I’Axolotl) 
et par J. Jolly (hematies du Triton et my61ocytes de la Grenouille). 
Mais, meme pour ces cellules, la multiplication en milieu liquide ne 
va pas bien loin, quoique la duree de conservation puisse etre fort 
longue. Ranvier a vu les mouvements des leucocytes de la grenouille 
persister au bout de 25 jours ; J. Jolly a conserve a la glaciere ces 
memes leucocytes vivants pendant quinze mois. Pour cultiver les
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cellules constitutives des tissus, il faut employer un milieu solide, oil 
ces 01ements trouvent la trame qui est utile a leur existence.

La fibrine constitue une trame qui est capable de remplacer la 
trame conjonctive et qui attire par un tropisme special les cellules 
des tissus, en particulier les fibroblastes. Il est a remarquer que 
les cellules ne semblent pas pouvoir reconstituer cette trame, qui 
leur est necessaire, dans le serum prive de fibrine.

L’attraction exercee par le reseau fibrineux sur les cellules des 
tissus est manifeste dans les cultures. Elle a ete recemment etudiee 
avec soin par L. Loeb et Fleisher, qui ont montre que cette propriete 
appartient aussi au serum coagule a basse temperature et qu’elle se 
manifeste a 1’egard des cellules dont 1’activite phagocytaire est nulle 
ou faible1. A cet egard il existe un contraste absolu entre faction de la 
fibrine et celle d’une substance etrangere, comme un fragment de 
moelle de sureau, dont les mailles se remplissent exclusivement de 
leucocytes.

L’influence attractive de la fibrine se manifeste aussi, ainsi qu’on 
le sait depuis longtemps, dans les caillots cruoriques au contact de 
tissus vivants et meme, dans ce cas, elle est particulierement demons
trative, puisqu’elle determine 1’immigration de fibroblastes qui aban- 
donnent une trame conjonctive norm ale pour venir se loger dans une 
trame fibrineuse occasionnelle. Cette derniere, lorsqu’elle n’est pas 
alteree, n’attire pas les cellules migratrices, qui 1’envahissent seule- 
ment dans la mesure ou son reseau renferme des substances sur 
lesquelles la phagocytose peut s’exercer, telles que les debris des pro
toplasmas morts.

Ceci ne signifie pas que la fibrine r0siste aux secretions des phago
cytes, lorsqu’ils ont ete attires en grande abondance par les subs
tances englobees dans son reseau. J’ai montre, que dans ces cas, elle 
peut etre transformee en hyaline. Elle peut aussi etre completement 
detruite.

B. — Les greffes mortes.

Lorsque, au cours de mes experiences sur la cicatrisation des 
plaies, j’eus compris la nature des relations qui existent entre la

1. L. Loeb et Fleisher. On the factors which determine the movements of tissus in 
culture media. The J. of med. Researchs. 1917, vol. XXXVII. 
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fibrine et la substance intercellulaire des tissus, je fus par cela meme 
amene a offrir a des cellules vivantes une trame conjonctive desha- 
bitee, pour voir ce qu’elles en feraient : elles s’y sont installees. 
Cette trame etant un edifice non pas provisoire, comme la fibrine, 
mais acheve et definitif, le greffon rehabite a persiste, est devenu 
adherent, a repris le cours de sa vie momentanement interrompu, 
et tout s’est passe comme s’il avait ete introduit vivant dans les 
tissus de I’hote, sauf que les cellules qui 1’habitaient ont ete rem- 
placees par d’autres equivalentes (fig. 124, p. 443).

Pour obtenir une trame conjonctive deshabitee, j’ai simplement 
fixe au formol ou a 1’alcool un fragment de tendon et je 1’ai greffe 
dans 1’oreille d’un lapin, m’en remettant aux phagocytes pour la 
destruction des protoplasmas tues et le nettoyage de 1’edifice inter
cellulaire.

Malgre les modifications que la fixation avait pu provoquer dans 
cet edifice, le remplacement de ses habitants primitifs s’est effectue 
sans peine. La trame greffee a garde sa structure ; elle s’est ratta- 
chee a la trame des tissus de I’hote, et le greffon mort, apres avoir 
ete envahi par un reseau vasculaire nouveau, ne s’est pas comporte 
autrement que s’il n’avait jamais cesse d’etre vivant. En effet, il 
s’est adapte aux conditions ambiantes ; si ces conditions lui ont 
permis de conserver sa forme primitive, il ne s’est pas modifie, mais 
lorsque cela a ete necessaire, il s’est remanie, et, dans les cas ou des 
phenomenes de croissance y ont ete declanches, ils se sont effectues 
par intussusception, sans qu’il fut possible de distinguer la matiere 
fournie par I’hote, de celle apport6e par le greffon*.

1. Je ne saurais trop conseiller aux histologistes qui voudront verifier les faits 
relates ici de suivre une methode logique. Pour comprendre ce qui se passe dans 
la reviviscence des greffes mortes, il est indispensable de commencer par 1’etude 
d’objets simples, c’est-h-dire de choisir tout d’abord des tissus dont il sera facile de 
constater l’integrit6 aprfes la reprise du greffon, et de les inserer dans des regions 
ou ils sont peu exposes fi des influences modificatrices. Les greffes de tendons sous 
la peau externe du pavilion de 1’oreille chez le lapin constituent a tous egards des 
objets de choix. On prendra soin naturellement d’eliminer tous les cas oil il se pro
duct une reaction inflammatoire, indice d’une complication septique, et de se ser- 
vir uniquement de greffons preleves aseptiquement et fixes par 1’alcool ou le for
mol, sans avoir subi de causes d'alteration, telles que la chaleur.

On fera ensuite des greffes fonctionnelles de tendons, pour voir les fibres du gref
fon se rattacher, non plus aux fibres conjonclives greles du tissu cellulaire lAche, 
mais ή des fibres tendineuses d’epaisseur egale a celle qu’elles possfedent elles- 
memes, et pour constater les effets de X’etat fonctionnel sur fensemble du processus.

Enfin on etudiera les greffes fonctionnelles de nerfs morts, pour observer les
Nageotte. 6
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Cette experience a apporte une confirmation eclatante aux resul- 
tats fournis par 1’analyse histologique, en ce qui concerne la signifi
cation veritable de la trame intercellulaire, et en meme temps elle a 
montre que la substance conjonctive, beaucoup moins susceptible 
que la fibrine, ne perd aucune de ses proprietes sous 1’influence des 
fixateurs employes (alcool, formol, ether), dont Taction n’est evi- 
demment pas irreversible h

Reintroduite dans un organisme vivant, la substance conjonctive 
ne constitue pas un « corps etranger ».

Le corps etranger a tres peu d’influence sur f equilibre morpholo- 
gique des tissus ; suivant sa nature, les qualites de sa surface et les 
microbes qu’il peut avoir enframes, il attire plus ou moins les cellules 
migratrices et il provoque autour de lui, soit la suppuration, soit la 
formation d’une capsule fibreuse plus ou moins epaisse ; c’est a cela 
que se borne la perturbation caus0e par sa presence.

Toute autre est faction du greffon mort. Sa trame conjonctive, 
comme la fibrine, n’attire que les fibroblastes et ne provoque pas la 
phagocytose, sauf par les protoplasmas morts qu’elle contient. Les 
proprietes physiques de cette trame, qui lui permettaient de jouer 

transformations et les adaptations des gaines conjonctives reviviscentes, provoquties 
par le voisinage d’un foyer trds actif de phagocytose, et surtout par les conditions 
nouvelles qui resultent de I’invasion des fibres regenerees. Il convient de pratiquer 
des coupes transversales seriees, qui permettent de suivre etde comprendre toutes 
les phases du processus.

Il est evident que si 1’on s’adresse tout d’abord, comme cela a ete fait, a un objet 
complexe comme une greffe nerveuse morte, on court grand risque de s’egarer.

1. Connaissant Faction de la chaleur sur la substance conjonctive, j'avais jus- 
qu’ici elimine a priorite chauffage des greffons comme moyen de sterilisation. Mais 
j’ai eu connaissance recemment d’insuccds dus έι cette pratique, contre laquelle 
j’avais juge inutile de premunir les chirurgiens, et j’ai du instituer quelques expe
riences έι ce sujet.

Un lapin recjoit dans chaque oreille 6 greffons de tendons prepares έι 1’alcool ; 
d un cdte les greffons ont sejourne pendant 60 heures έι 75° dans de 1’alcool έι 90°, 
de 1’autre cdt6 les greffons n’ont pas ete chauffes. Au bout de deux mois ces der- 
niers sont normalement rehabites; les premiers, au contraire, ne presentent aucune 
trace de rehabitation, bien que leurs fibres soient intactes, en apparence — ils n’ont 
determine aucune irritation des tissus, mais plusieurs d’entre eux se sont infiltres 
de phosphate de chaux dans leurs parties centrales. D’ailleurs le chauffage dans 
1’alcool modifie 1’aspect des tendons ; dfes le premier jour έι 75°, ils jaunissent et ne 
recupferent plus entidrement leur souplesse lorsqu’on les reporte dans 1’eau. A 60° 
Faction est moins rapide, mais άε^έι sensible au bout de deux jours.

D’autre part 4 greffons de tendon formole et porte έι 1’ebullition se sont rehabites, 
mais avec des accidents inflammatoires qui auraient fini par entrainer leurdispa- 
rition, alors que 12 greffons temoins, tues par 1’alcool, le formol et 1’eau distillee, se 
sont rehabites sans aucune complication.

Tout chauffage des greffons doit done 6tre absolument proscrit. 
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son role dans la vie des tissus auxquels ]e greffon a ete emprunte, 
sont remises en action des qu’elle rentre dans 1’ambiance ener- 
getique qui regne dans les tissus vivants de I’hote. Par la meme, un 
facteur nouveau, mais de meme ordre que ceux qui la constituent, 
est introduit dans cette ambiance, qui se trouve ainsi modifiee phy- 
siologiquement.

Il en resulte que le greffon mort est capable de devenir partie inte- 
grante de Vorganisme vivant dans lequel il a ete. insere, et c’est dans 
cette notion que reside la nouveaute apportee par mes travaux. 
Beaucoup d’experimentateurs et de chirurgiens ont, avant moi, 
insere des tissus morts dans I’organisme vivant, mais personne 
n’a ete amene a parler de greffes mortes parce que personne ria 
etudie histologiquement 1’evolution et 1’enchainement des pheno
menes qui se passent en pareil cas. Certains sont restes dans I’em- 
pirisme; d’autres, comme P. Bert, ont cru a la persistence de la 
vie dans le greffon, malgre les traitements subis par ce dernier 
(dessiccation par exemple); d’autres enfin, comme Lister, ont pense 
que le tissu insere (catgut) etait remplace molecule a molecule par 
un tissu vivant fourni par I’hote. C’est dans cette derniere catego- 
rie que se place Guthrie, qui, ayant reussi une greffe fonctionnelle 
d’artere morte, a considere le tissu mort qu’il avait introduit 
comme ayant servi simplement d’echaffaudage (scaffold), pour 
la reconstruction d’une nouvelle paroi arterielle (Cf. p. 505).

Comme on a pu le voir dans ce qui precede, mes travaux sur la 
greffe morte ne d0rivent nullement de ces essais anterieurs ; ils 
ont ete inspires par des considerations th0oriques basees sur des 
.principes entierement differents.

Naturellement je fus amene a essay er la greffe morte heterogene 
et je pus constater ce fait remarquable que la specificite n’entre pas 
en ligne de compte, en ce qui concerne les proprietes biologiques 
generales de la substance conjonctive.

Il est parfaitement evident que la substance conjonctive, qui pre
sente des variations dans certaines de ses proprietes physiques aux 
differents ages et suivant les differentes regions, chez les animaux 
de meme espece, n’est pas identique dans la serie animale. Pourtant, 
chez les animaux sur lesquels j’ai experimente, le lapin, le chien, le 
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veau, le mouton, elle a toujours attire electivement les fibroblastes 
sans provoquer la phagocytose, et elle s’est montree capable de 
reprendre ses fonctions dans les greffons introduits morts, qu’ils 
aient ete homogenes ou heterogenes. Lorsque, dans les greffons hete
rogenes, il s’est produit une croissance du tissu, la partie ajoutee par 
I’hote ne s’est pas plus distinguee du reste que dans les greffons 
homogenes.

Cette circonstance prouve que toutes les varietes de substance 
conjonctive sont tlteoriquement interchangeables dans les edifices 
intercellulaires organises, et peuvent s’associer, exactement comme 
les molecules de seis isomorphes dans la formation d’un cristal. 
Elle etend considerablement le champ d’application, qui s’ouvre 
devant la methode chirurgicale issue de ces experiences.

Neanmoins il ne faudrait pas conclure de la que le choix de 1’ani
mal auquel on emprunte un greffon mort soit toujours indifferent. 
Independamment des particularites plus ou moins favorables que 
peuvent presenter, dans leur texture et dans leur configuration, les 
greffons empruntes aux differentes especes animales, il est necessaire 
de tenir compte de certaines incompatibilitys absolues que la 
pratique revele. Ainsi, par exemple, le tendon de queue de rat 
determine chez le lapin et chez le chien Γapparition d’accidents 
toxiques qui se manifestent sous la forme d’une inflammation a 
allure progressive et qui menent a la destruction par phagocytose 
du greffon, malgre sa rehabitation par des fibroblastes. Dans ce cas 
done, la substance conjonctive possede encore la faculte d’attirer les 
fibroblastes heterogenes, et les accidents resultent d’une compli
cation, due sans doute a faction de quelque substance toxique sura- 
joutee. Il semble se passer des phenomenes semblables dans la greffe 
cartilagineuse morte de chien sur lapin ; au contraire le cartilage 
du veau est bien tolere par le chien.

Dans ce qui precede, je n’ai eu en vue qu’une categorie de greffes 
mortes, celle on la revioiscence est complete et oil le tissu reprend 
son etat primitif si completement qu’il est impossible de le distiri- 
guer, a 1’examen histologique, d’un tissu qui n’aurait jamais cesse 
d’etre vivant.

Tel est le cas pour la tunique externe des arteres, pour les apone- 
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vroses et pour le tendon, c’est-a-dire pour les tissus dont les mailles 
sont entierement permeables et dont les cellules constitutives 
sont des fibroblastes ordinaires.

Mais il existe d’autres categories de tissus conjonctifs ou la revi- 
viscence fait defaut, ou bien reste incomplete. Ce sont les tissus ού la 
trame est impermeable aux migrations cellulaires, comme 1’os et le 
cartilage, et aussi ceux ou les elements cellulaires ne sont pas des 
fibroblastes, comme c’est le cas pour la tunique moyenne des arteres.

Dans cette derniere, la trame intercellulaire, qui est faite de 
lames et de fibres 61astiques et qui ne contient a l’6tat normal 
que des fibres musculaires lisses, n’attire pas les fibroblastes vul- 
gaires. Les cellules, autres que les phagocytes, qui y p0netrent, 
subissent une metaplasie qui les transforme immediatement en 
fibres musculaires lisses ; mais ces cellules sont en nombre relative- 
ment tres faible, si bien que de grands territoires de la trame gref- 
fee restent deshabites.

Que la rehabitation soit nulle, comme dans 1’os et le cartilage, ou 
qu’elle soit partielle, comme dans la tunique moyenne des arteres, la 
trame intercellulaire n’en persiste pas moins ; elle se rattache a la 
trame des tissus environnants, ce qui fait que la greffe peut nean- 
moins jouer un role mecanique utile, mais on ne peut pas dire que le 
tissu revit, comme c’est le cas pour les greffons de la premiere cate- 
gorie.

On ne peut pas dire, non plus, du greffon de cartilage, qu’il se 
comporte comme un corps 0tranger tolere, car la plaie guerit « par 
reunion » et non « par inclusion ». Ses rapports anatomiques avec les 
tissus voisins deviennent identiques a ceux qui s’etablissent entre 
une greffe de cartilage vivant et les parties molies qui 1’entourent. Le 
perichondre greffe avec le cartilage se rehabite jusqu’a lalimite ou sa 
trame cesse d’etre permeable et la continuitd de substance se reta- 
blit entre cette trame et les tissus de I’hote. Au niveau des surfaces 
de section, la substance cartilagineuse ne se reunit pas avec les tissus 
auxquels elle est juxtaposee, parce que le perichondre, interme
diate necessaire pour que cette adherence puisse s’effectuer, ne se 
reforme pas — mais il en est de meme pour les greffes de cartilage 
vivant, comme 1’a montre Ollier, et a ce point de vue il n’y a aucune 
difference entre lagreffe morte et lagreffe vivante (Cf. fig. 114, p. 408).
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La situation, dans I’organisme, de ces greffons qui ne revivent que 
partiellement ou qui ne revivent pas du tout, est done difficile a 
definir parce qu’elle ne repond a aucune des classifications auxquelles 
nous sommes habitues.

Ceci montre bien que la connaissance des greffes mortes et des 
phenomenes dont elles sont le siege est de nature a modifier nota- 
blemeht les notions generales que nous possedons sur la. vie des 
tissus.

En particulier elle rend necessaire la revision des questions rela
tives a leur survie et a leur mort.

On sait que la conservation de la vitalite des tissus, en vue de la 
greffe, a fait 1’objet de travaux importants. Or, le criterium de la 
survie des greffons est devenu caduc, en ce qui concerne les tissus 
conjonctifs. Si 1’on voulait reprendre 1’etude scientifique des moyens 
propres a obtenir la survie latente des cellules conjonctives dans les 
tissus conserves hors de I’organisme, il faudrait apporter de grandes 
precautions dans les examens destines a constater la realite de cette 
survie. Il faudrait ne pas laisser echapper la phase, qui peut etre tres 
courte, ou la mort des cellules primitives du greffon se traduit par 
Γ alteration de leur noyau, avant que leur destruction et leur rempla- 
cement ne soient effectues. Quand il s’agit du cartilage et de 1’os, 
qui ne peuvent etre rehabites, il n’y a pas de difficultes ; pour le 
tendon, il en est de meme lorsqu’il est un pen volumineux, parce que 
la rehabitation des parties centrales est lente —encore ne faudrait-il 
pas attendre plus de trois semaines pour verifier 1’etat du greffon. 
Mais pour le tissu conjonctif lache, dont la permeabilite est tres 
grande, les phenomenes de rehabitation peuvent aller tellement vite 
que 1’on tomberait fatalement dans 1’erreur si 1’on n’y prenait garde.

D’ailleurs la conservation des greffons vivants ne presente plus 
d’interet pratique actuellement. La reprise des greffes homoplas- 
tiques de parenchymes glandulaires se heurte deja, comme on le 
sait, a de grandes difficultes lorsque la transplantation peut etre 
faite immediatement; la conservation de ces parenchymes, au 
moins pendant un temps qui permette une utilisation plus facile 
des greffons, est impossible. En realit0, la greffe d’organes formes de 
tissus conjonctifs est seule couramment utilisable dans la pratique 
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chirurgicale, et cette greffe peut, sans aucun inconvenient, etre pra- 
tiquee a 1’aide de pieces conservees indefiniment dans 1’alcool.

Une autre consequence des notions nouvelles, apportees par les 
greffes mortes, est que nous ne pouvons plus considerer la « necrose >> 
du tissu conjonctif comme resultant simplement de la mort des 
cellules ; il faut, pour qu’elle se produise, 1’intervention de facteurs 
qui provoquent 1’alteration de la trame en meme temps que la des
truction de ses habitants.

J’ai montre experimentalement la difference qui existe entre un 
tissu necrose et un tissu dont les cellules sont mortes, sans plus. 11 est 
facile de provoquer la dessiccation d’une portion de greffon « repris » 
de cartilage mort, en enlevant la peau qui le recouvre ; on trans
forme ainsi partiellement ce greffon en une escarre, qui se detache 
de la portion restante par un procede identique a celui par lequel 
une escarre, obtenue par la dessiccation d’une portion vivante de 
cartilage ou de tissu conjonctif, se detache des tissus restes vivants. 
Les polynucleaires sont appeles et s’accumulent a la limite de la zone 
de dessiccation ; ils meurent et leurs produits de secretion, mis en 
liberte, digerent la substance conjonctive suivant une ligne nette, 
ce qui permet la liberation du tissu necrose. Dans le cas particulier 
du cartilage, les polynucleaires, qui ne peuvent penetrer, se tassent 
de chaque cote de la lame qui doit etre coupee, et la section est 
effectuee par suite de la diffusion des ferments digestifs. Sauf cer
tains details, au sujet desquels je renverrai aux notes que j’ai 
publiees precedemment, 1’elimination d’une escarre de greffe morte 
de cartilage se fait de la meme fagon que celle d’une escarre pro- 
voqu0e par la dessiccation d’un cartilage vivant ; la portion non 
dessechee, et par consequent non necrosee, du greffon mort reste 
en place et continue a faire partie des tissus du pavilion de 
1’oreille apres la chute de I’escarre, bien qu’elle ne puisse pas etre 
consideree comme vivante, n’ayant pas ete rehabitee. (Cf. p. 431).

Ce qui se passe dans une operation courante de petite chirurgie, 
1’injection sous-cutanee d’ether, aurait pu rnettre sur la voie et 
conduire aux notions sur ksquelles la methode des greffes mortes 
est fondee. Mais personne n’a pense a etudier les consequences histo- 
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logiques de cette operation, et moi-meme, je n’ai verifw que tout 
recemment les inductions qui s’imposaient : une simple injection 
d’ether detruit completement tout protoplasma dans tous les points 
ou elle a penetre —et il est 0vident que les injections d’alcool font 
de meme.

Pourtant, les consequences d’une piqure d’ether sont tres sim
ples ; apres avoir έΐέ debarrasses des cellules mortes, les tissus 
se rehabitent ·— ils etaient morts, ils revivent, et il est impossible 
de se douter de 1’accident si 1’on n’y va pas voir.

L’oreille du lapin peut encore servir d’objet d’0tude ; une injec
tion d’ether est pratiquee sous la peau de la face externe; au 
bout de peu de temps, il se fait un oedeme assez considerable.

Si 1’on pratique des coupes au bout de deux jours, on constate 
qu’il ne reste plus une seule cellule vivante, sauf des leucocytes, dans 
tout le perimetre atteint par 1’agent toxique : le tissu conjonctif est 
prive de ses fibroblastes, les parois des art0rioles et des veinules 
ont perdu toutes leurs cellules, y compris leur endothelium, les 
rameaux nerveux ne contiennent plus un seul noyau colorable, 
1’epiderme est alt0re et meme completement detruit en des points 
limites ; les cellules du cartilage sont mortes sur de grands espaces ; 
enfin la lesion s’etend jusque dans la peau de la face interne de 
l’oreille.

Les jours suivants, les tissus commencent a se rehabiter ; mais 
la guerison ne survient sans elimination des parties mortifiees que si 
la quantite d’ether employee a ete tres faible ; autrement, la morti
fication de la peau entraine la dessiccation des tissus, d’oii la forma
tion d’une escarre, d’autant mieux que les lesions vasculaires peu- 
vent entrainer 1’ischemie persistante des territoires atteints sur de 
grandes etendues. Mais ceci n’est que la consequence de dispositions 
anatomiques particulieres au pavilion de l’oreille ; si 1’injection 
est faite dans des regions profondes, comme c’est le cas chezl’homme 
en petite chirurgie, la partie mortifiee n’est pas exposee ala dessicca
tion et sa reviviscence s’accomplit sans incident. En un mot, toute 
injection d’ether est suivie de phenomenes comparables a ceux qui 
se passent dans les greffes mortes.

Aux notions qui precedent, il convient d’ajouter quelques preci
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sions sur les deux phenomenes fondamentaux qui caracterisent 
la « reprise » d’un greffon mort : le rattachement de sa trame con
jonctive a celle de I’hote et la rehabitation de cette trame par des 
fibroblastes venus des tissus environnants.

Le premier de ces phenomenes est commun a la greffe morte et a 
la greffe vivante, mais sa vyritable signification ne peut etre com
prise que par 1’etude de la greffe morte. Quant a 1’immigration des 
fibroblastes dans le greffon mort, il ne faudrait pas croire qu’elle ne 
se produit jamais dans un greffon vivant. Toutes les cellules d’un 
pareil greffon ne supportent pas la transplantation ; il en meurt 
un nombre d’autant plus considerable que les conditions sont moins 
bonnes, et 1’on congoit qu’il doit exister, a cet egard, tous les inter
mediates entre les greffes ou la plupart des cellules survivent, 
celles ou la plupart meurent et enfin les « greffes mortes », off toutes 
les cellules sont a remplacer. Par consequent, il y a lieu d’admettre 
que, meme dans les greffes vivantes, il peut se produire une immi
gration pour com bier les vides : la distinction entre greffe vivante 
et morte n’est done pas, en fait, aussi tranchee qu’elle pouvait 
le paraitre au premier abord.

Le rattachement de la trame conjonctive du greffon a celle de I’hote. 
— Au bout de pen de jours, les greffons morts sont adherents aux 
tissus voisins et ne peuvent plus en etre separes sans effraction. 
Ce phenomene se produit aussi bien dans les greffes de cartilage, 
ού les vaisseaux ne s’introduisent pas, que dans celles de tissu con
jonctif permeable, qui sont bientot envahies par un reseau vascu- 
laire de nouvelle formation. L’adherence n’est done pas le fait des 
vaisseaux qui passent de I’hote au greffon.

Et, en effet, on constate dans les coupes que le reseau conjonctif 
des greffons repris est continu avec celui des tissus voisins. S’il y 
a une difference de volume entre les fibres de la trame conjonctive 
du greffon et celle des tissus de I’hote, comme c’est le cas pour les 
tendons greffes sous la peau du pavilion de I’oreille, 1’insertion des 
fibres greles du tissu conjonctif lache a la surface de section des gros 
faisceaux tendineux ne masque pas les limites du greffon, qui restent 
toujours parfaitement visibles (Cf. fig. 124, p. 443). Mais si, au con- 
traire, les reseaux conjonctifs du greffon et de 1’hdte sont identiques, 
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J a soudure s’effectue de telle fagon qu’il est impossible d’en distin- 
guer la trace dans les tissus, qui presentent, apres la reprise, une 
continuite parfaite : c’est le cas pour les greffes fonctionnelles de 
tendons (Cf. fig. 136, p. 475). Le meme fait se produit pour les greffes 
d’arteres, oil 1’on ne peut apercevoir les limites du greffon sur les 
coupes transversales, parce que la tunique externe, greffee morte 
et reviviscente, bien reconnaissable a son reseau 0lastique conserve, 
s’est reunie parfaitement au tissu cellulaire periarteriel, qui appar- 
tient a I’hote.

Lorsque ce rattachement, si parfait, se produit au cours de la 
reprise d’une greffe vivante, on n’y prend pas garde : la « vie » de 
la substance conjonctive du greffon explique tout sans peine. Mais 
dans un greffon mort les fibres conjonctives se comportent exacte- 
ment de la meme facon !

En realit0, le mode suivant lequel ce rattachement s’effectue 
est bien simple. Les surfaces de section des fibres conjonctives, 
de part et d’autre dans la plaie, servent d’amorce pour la coagulation 
par laquelle un raccord de la trame intercellulaire s’edifie et comble 
i’interstice qui separe le greffon de I’hote. '

?Un fait de meme ordre a ete observe par Ranvier dans le processus 
de la regeneration de la membrane de Descemet, apres lesion trau- 
matique de la cornee transparente : « La nouvelle membrane est 
« d’une grande minceur, elle adhere sur I’ancienne et, fait tres impor- 
« tant, non point sur sa surface de section, mais sur le dos de la con- 
« vexite qu’elle forme en s’incurvant en avant... cela est important, 
« en effet, parce que 1’on est ainsi conduit a admettre que ce ne sont 
« pas les lamelles de I’ancienne membrane vitree qui se poursuivent 
« dans la nouvelle, mais que les lamelles de cette derniere sont nou- 
« vehement formees. L’influence de cette derniere est done toute de 
« contact. Il y a la quelque chose d’analogue a I’accroissement 
« d’un cristal dans une solution saturee d’un meme sei h »

De meme qu’un premier cristal devient le point de depart de tout 
un edifice de cristaux semblables, de meme, lorsque des fibres orga-

1- L. Ranvier. Recherches experimentales sur le mecanisme de la cicatrisation des 
plaies de la cornee. — Influence histogenetique d'une forme anterieure. a propos de 
la regeneration de la membrane de Descemet. Archives d’Anatomie microscopique, 
t. II. p. 177, 1898.
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nisees apparaissent dans les humeurs d’une plaie, elles adherent 
aux fibres semblables preexistantes, au contact desquelles la coagu
lation se met en train.

Le mecanisme de la rehabitation des greffons morts. —■ La rehabita
tion des greffons morts par les fibroblastes resulte d’un tropisme 
que ces derniers possedent a 1’egard de la substance conjonctive, 
comme a 1’egard de la fibrine. Il y a tout lieu d’admettre que ce tro
pisme est de nature physique et non chimique, car il ne semble 
pas que les fibroblastes soient attires par la presence d’une subs
tance soluble et diffusible. Il s’agit, en realite, d’un ster0otropisme 
et c’est le contact meme de la trame qui est non seulement recher
che par les fibroblastes, mais encore necessaire a leur existence.

D’une faQon generale on peut dire que les tissus deshabites, lors- 
qu’ils sont perm0ables, provoquent I’immigration des elements 
cellulaires capables de vivre dans les conditions qui leur sont 
offertes, et 1’on peut comparer ce phenomene a celui qui se passe 
dans la nature, ou les « places vides » sont rapidement envahies 
par des etres vivants appropries (Cuenot).

C’est encore un processus de meme nature qui evolue lorsqu’un 
territoire de peau denude se recouvre d’un epithelium nouveau 
par glissement et immigration de cellules, qui viennent du rebord 
epithelial au pourtour de la plaie.

Les phenomenes physiques, qui se passent dans la trame con
jonctive et qui conditionnent le tropisme, sont singulierement obs- 
curs ; il est certain que Γattraction s’exerce a distance, ce qui favo- 
rise beaucoup la rehabitation ; elle se manifeste par une excitation 
des fibroblastes, qui se multiplieht autour des greffons plus qu’ils ne 
le font autour d’un corps etranger bien tolere. La meme multipli
cation s’observe autour des caillots fibrineux greffes. Dans cette 
zone peripherique de proliferation, il se produit quelques caryoci- 
neses, mais la plupart des divisions semblent etre directes. C’est 
cette zone qui fournit les fibroblastes necessaries a 1’envahisse- 
rnent des espaces vides. Elle les fournit sous la forme de cellules 
allongees, dont le protoplasma abondant temoigne d’une vitalite 
active, dont le noyau et Les centrosomes sont caracteristiques. Ce 
sont done des fibroblastes parfaitement differencies qui entrent 
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dans le greffon, et non des cellules migratrices quelconques, desti- 
nees a se transformer en fibroblastes. Jamais je n’ai vu une pareille 
transformation s’effectuer dans les greffons ; lorsqu’une cellule 
migratrice, apres avoir accompli son oeuvre, reste dans un greffon 
reviviscent, il peut arriver qu’elle s’allonge et prenne grossierement 
1’aspect d’un fibroblaste, mais elle garde toujours les caracteres 
d’un clasmatocyte.

Lorsqu’ils sont entres, les fibroblastes se multiplient encore, 
comme le montre la disposition habituelle de leurs noyaux par 
paires dans les tendons reviviscents, mais leurs divisions se font 
sans mitose. Une seule fois, sur une quantite de preparations exami
nees, j’ai vu dans un greffon une mitose, d’ailleurs parfaitement 
semblableaux mitoses caracteristiques des fibroblastes, tellesqu’elles 
ont ete figurees par Flemming.

Enfin, je dois faire remarquer que la repartition des fibroblastes 
immigres ne se fait pas au hasard ; de meme que dans les tissus 
vivants, dont les greffons morts ne different d’ailleurs plus apres leur 
rehabitation, les elements cellulaires sont regulierement espaces et 
en nombre d6fini, ce qui implique la necessite d’une regulation por
tant sur leur migration et sur leurs divisions. Plus forte au debut, 
comme dans les tissus irrites, la proportion des cellules s’abaisse 
ensuite, lorsque les tissus reviennent a 1’etat normal. Ici, comme 
partout dans 1’organisme, les interactions des elements aboutissent 
a un equilibre qui peut etre modifie suivant les circonstances, mais 
d’apres lequel sont reglees, a chaque moment, les proportions des 
parties constitutives des tissus.

Voila done le greffon mort repris ; sa trame conjonctive s’est 
rattachee a celle de I’hote, des cellules vivantes nouvelles sont 
venues s’y installer et, de meme qu’un greffon vivant, il s’est revas- 
cularise *. Que va-t-il se passer maintenant ? L’organisme est un 
ensemble parfaitement coordonne ; chaque addition necessite une 
compensation, qui se r0alise par un remaniement plus ou moins

1. J’ai lieu de penser, sans toutefois avoir encore pu le prouver, que les anciens 
vaisseaux du greffon mort, se mettent en communication avec I’appareil vascu- 
laire de I’hPte et reprennent leurs fonctions aprfes que leur cavite s’est revfttue 
d’un endothelium nouveau, propage h partir des pointes capillaires immigrees. 
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etendu. Ce remaniement va s’effectuer et il portera, suivant les cas, 
soit sur le greffon, soit sur les tissus anciens, soit sur les deux a la 
fois.

L’influence exercee par un greffon sur I’architecture de la region 
a deja ete indiquee (p. 77) ; nous etudierons ici successivement 
faction de 1’organisme sur le greffon reviviscent et celle du greffon 
sur les elements anatomiques qui viennent a son contact.

Le remaniement et Γadaptation des greffons morts, — La trame 
conjonctive des greffons morts recupere toutes les proprietes qu’elle 
possedait avant le prelevement de ces greffons et leur traitement 
par des liquides fixateurs. Rien ne saurait mieux demontrer la 
realite de ce fait que les phenomenes d’adaptation, observes lorsque 
les conditions ambiantes f exigent.

Les modifications du greffon peuvent etre nulles, lorsqu’il rem- 
place exactement une partie similaire, ou bien lorsqu’il est introduit 
dans une region oil sa presence n’est pas incompatible avec les con
ditions ambiantes, comme par exemple un fragment de tendon 
greffe sous la peau du pavilion de 1’oreille. Dans le cas contraire, 
ces modifications peuvent, comme nous 1’avons deja vu plus haut 
(p. 74), alter jusqu’a la disparition complete du greffon. Dans cer
taines circonstances, il se produit une transformation graduelle de 
I’architecture du greffon, dont la substance se repartit d’une autre 
fagon, sans pour cela disparaitre. Le meilleur objet pour 1’etude de 
ce qui se passe au cours de cette transformation, est la gaine lamel- 
leuse dans la greffe fonctionnelle du nerf mort, et c’est cet objet que 
nous choisirons comme exemple. Deux ordres de phenomenes evo- 
luent au cours de ce processus : la gaine lamelleuse croit et s’0paissit 
tout d’abord, en gardant sa disposition caracteristique ; puis elle 
se deforme progressivement et ses elements se dissocient pour aller 
se joindre a ceux des tissus ambiants, si bien qu’elle finit par dispa
raitre, en tant que gaine lamelleuse, tout en persistant, en tant que 
substance conjonctive (fig. 5).

La croissance, au debut de cette evolution, est identique a celle 
qui se produit dans les nerfs en voie de deg0neration wallerienne 
et elle est excitee par le processus de phagocytose intense qui detruit, 
dans son voisinage immediat, les fibres nerveuses mortes. Mais ce 
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n’est pas un spectacle banal qui s’offre aux regards quand la greffe 
est heterogene — on voit des gaines lameileuses de lapin ou de 
veau croitre par intussusception dans des humeurs de chiens ; il

Fig. 5. — Croissance et remaniement de la gaine lamelleuse dans une greffe 
nerveuse morte heterogfme.

Greffon de sciatique de lapin Αχέ par 1’alcool et place dans une perte de substance du sciatiquc 
d’un cbien; pifece ρτόΐβνέβ au bout de 37 jours ; il n’y a pas encore de r6gen6ration nerveuse en ce 
point ; les fibres nerveuses ont etc ditruites par des macrophages, qui sont rest0s sur place sous la 
forme de « corps granuleux » ; 1’endonevre conjonctif est un peu £paissi dans les parties centrales du 
fascicule nerveux ; a la peripherie il a. au contraire, disparu ; on voit la coupe (de nombreux capil- 
laires neoformes dans l’int6rieur du fascicule nerveux.

La gaine lamelleuse est en voie d’6paississement ; en haut de la figure, l’6paississement est 
minime ; en bas, il devient de plus en plus considerable ; les lamelies s’ipaississent individuellement 
et se multiplient, tout en conservant leur disposition tj pique sur une certaine 6tendue ; les fibres 
conjonctives longitudinales dont elles sont faites deviennent de plus en plus apparentes et se dis- 
posent en palissades ; puis ces fibres perdent progressivement leur groupement originel et se dispersent 
pour se meler aux fibres longitudinales de I’epin^vre, contribuant ainsi a l’6paississement de ce dernier.

Methode de Mallory.

est vrai que les cellules qui president aux coagulations sont des 
cellules de chien, mais le fait n’en est pas moins curieux (Cf. fig. 125 
et 126, pp. 445 et 447).

Dans les greffes nerveuses mortes, les gaines lamelleuses n’ont 
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plus aucune raison de conserver leur forme, puisque le parenchyme 
autour duquel elles s’etaient modelees n’existe plus; aussi, elle la 
perdent bientot. Dans les greffes nerveuses vivantes, au contraire, 
les gaines nevrogliques persistantes des fibres degenerees, sufiisent 
a maintenir 1’ordonnance des gaines conjonctives du nerf, qui 
s’epaississent seulement.

Involution des gaines lameileuses des greffes mortes est facile a 
suivre, pourvu qu’on etudie les pieces sur des coupes transversales, 
car les coupes longitudinales ne permettent pas de s’orienter dans 
la topographie du nerf. Elle va plus ou moins vite suivant les cas, 
mais au bout d’un mois elle est de]a, le plus souvent, pres d’etre 
achevee. Les aspects observes sont tres caracteristiques ; grace a 
1’irregularite du processus, on pent voir dans une meme preparation 
et autour d’un meme fascicule nerveux toutes les phases successives 
de 1’operation ; les conditions de 1’examen excluent toute cause 
d’erreur, puisque la continuite est conservee entre les points oil la 
gaine lamelleuse est encore a peine modifwe et ceux oil cette mem
brane ne serait plus reconnaissable, sans la serie des formes inter- 
mediaires (fig. 5).

On peut ainsi se convaincre que les ph0nomenes s’enchainent de 
la facon suivante : les feuillets de la gaine lamelleuse se multiplient 
et s’epaississent; puis 1’orientation embryonnaire de leurs fibres 
constituantes, qui etait longitudinale, reparait ; ces fibres grossis- 
sent et deviennent de plus en plus distinctes, tout en restant rangees 
de fagon a constituer des palissades, qui prolongent les feuillets non 
encore modifies ; enfin elles s’eparpillent, en meme temps qu’elles 
continuent a s’epaissir, et des lors ce qui provient de la gaine 
lamelleuse ne se distingue plus du tissu fibreux a orientation longi
tudinale, qui s’est forme de toutes pieces dans la cicatrice.

Plus tard ce tissu fibreux est remanie a son tour, lorsqu’il est 
envahi par les fibres nerveuses de regen0ration.

Les metaplasies an contact de la trame intercellulaire des greffons 
morts. —■ J’en viens aux metaplasies provoquees dans les fibroblastes 
vulgaires par leur contact avec certaines trames intercellulaires 
emprunt0es a des tissus conjonctifs differencies, tels que le cartilage, 
1’os et la tunique moyenne des arteres. Ce sont les phenomenes les 
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plus interessants, de beaucoup, que la methode des greffes mortes, 
appliquee a 1’investigation biologique, ait permis d’atteindre.

Si la reviviscence des greffes mortes put etre soupgonn.ee des le 
moment ou la nature des substances conjonctives se fut revelee par 
le metamorphisme de la fibrine dans les plaies, par centre, la meta- 
plasie des cellules sous 1’influence d’une trame conjonctive greffee est 
une donnee empirique qui nous apparait comme completement irra- 
tionnelle, parce que nous ne savons encore rien du mecanisme de la 
differenciation cellulaire en general.

Voici en quoi consiste le phenomene : si 1’on greffe dans 1’oreille 
d’un lapin une lamelle osseuse morte, on voit au bout de quelque 
temps se produire en divers points des erosions semblables a celles 
qui remanient continuellement l’os vivant. Une ebauche de moelle 
osseuse se forme, dont les elements cellulaires sont empruntes aux 
fibroblastes du voisinage, et, au contact de cette moelle, il se creuse 
une cavite dans la substance osseuse. Mais bientot 1’activity de cette 
moelle change de sens, et la cavite se comble de tissu osseux vivant, 
contenant des cellules osseuses typiques, qui derivent de cellules 
conjonctives, en passant par la forme osteoblaste. Tantot la subs
tance osseuse nouvelle adhere tellement bien a 1’ancienne qu’on ne 
peut 1’en distinguer autrement que par une legere difference de 
teinte, tantot au contraire il y a entre les deux une mince fissure.

Du tissu osseux nouveau s’est done forme, dans une region eloi- 
gnee de toute piece squelettique osseuse, aux depens d’un tissu con
jonctif banal mis au contact d’une substance osseuse morte.

On pourrait penser qu’il s’agit la d’une action chimique exercee 
par les produits que fournit la dissolution prealable d’une portion 
de la substance osseuse. Il est possible que ces produits jouent en 
effet un certain role, mais il est evident, d’autre part, que cette 
dissolution elle-meme n’a ete que le resultat de la phase initiale du 
processus d’ossification, declanche par le simple contact de la subs
tance osseuse (Cf. p. 527, fig. 150 et 151).

Ici la metaplasie reproduit le type meme du tissu qui en provoque 
1’apparition : au contact de l’os mort, il se fait de l’os vivant.

Les phenomenes qui se passent dans les greffes de cartilage mort 
sont encore beaucoup plus curieux : ce n’est pas du cartilage qui se 
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forme au contact du cartilage mort, mais de 1’os, c’est-a-dire un 
tissu qui, normalement, succede au cartilage dans le cours de fonto- 
genese.

Il faut bien noter tout d’abord que ces formations d’os dans les 
greffons d’os mort ou de cartilage mort inseres dans 1’oreille du 
lapin sont entierement distinctes de la piece squelettique surnume- 
raire, cartilagineuse ou osteo-cartilagineuse, dont nous avons vu 
precedemment 1’apparition sous 1’influence des memes greffes. 
Cette piece, qui peut coexister avec les metaplasies dont il est main- 
tenant question, se distingue d’elles entierement par sa morphologie 
reguliere et par les rapports topographiques constants qu’elle affecte 
avec le greffon ; elle r0pond a des interactions complexes dans les
quelles la nature specifique du greffon mort n’intervient pas, tandis 
que les noyaux metaplasiques que je signale ici sont provoques 
par une interaction limitee aux elements conjonctifs et a la trame 
greffee, dont la nature specifique n’est plus indifferente. Si 1’on n’y 
prenait pas garde, on pourrait croire que le cartilage mort est 
capable, par lui-meme, de provoquer la metaplasie de la cellule con
jonctive en cellule cartilagineuse, alors que faction specifique de la 
substance cartilagineuse est, en realite, de transformer la cellule 
conjonctive en cellule osseuse.

Nous avons vu que les surfaces de section des greffes cartilagi- 
neuses ne se recouvrent pas d’un perichondre nouveau et ne se 
modifient pas. Les capsules entamees par 1’instrument tranchant 
restent beantes ; les cellules mortes qu’elles contenaient sont phago- 
cytees et a leur place il se developpe une petite houppe de tissu con
jonctif qui presente des caracteres particuliers. (Cf. fig. 146, p. 511).

La substance cartilagineuse, en ces points, exerce manifestement 
une action sur les fibroblastes : elle en provoque la multiplication, 
les attire et les oblige a se transformer. Bientot les capsules entamees 
se remplissent de petites cellules allongees, greles, assez nombreuses, 
autour desquelles sklabore une trame collagene particulierement 
delicate. Ces dispositions s’observent toujours, mais les choses en 
restent le plus souvent la; il ne se produit pas d’erosions de la subs
tance cartilagineuse et 1’on ne comprendrait pas ce qui s’est passe 
si, dans certains cas, le processus ne devoilait pas sa nature par son 
evolution ulterieure (Cf. fig. 147, p. 512).

Nageotte. 7
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Ces petites houppes de tissu conjonctif, d’aspect special, quipene- 
trent dans les capsules cartilagineuses ouvertes, sont en realite des 
ebauches de moelle osseuse. Parfois elles se developpent, acquierent 
des proprietes nouvelles et, a leur contact, la substance cartilagi- 
neuse s’erode de plus en plus, si bien qu’elles fmissent par se creuser 
de grandes loges au centre meme du greffon. En meme temps leur 
texture s’affine encore, des anses vasculaires y penetrent, des cellules 
rondes s’y installent et les caracteres de la moelle osseuse y apparais- 
sent, de plus en plus nets. Puis certaines cellules conjonctives se 
metaplasient progressivement et forment, en certains points de la 
Peripherie, une rangee epithelioide d’osteoblastes. Enfmil se depose, 
a la face externe de cette rangee cellulaire, des couches successives 
de substance osseuse, qui adherent intimement a la paroi cartilagi- 
neuse de 1’erosion, et des osteoblastes s’incluent dans cette sub
stance, en prenant la forme de cellules osseuses typiques. En un mot, 
il se fait une substitution partielle de tissu osseux au tissu cartilagi- 
neux, par un processus qui rappelle de tres pres 1’ossification du car
tilage au cours du developpement du squelette. Neanmoins le pro
cessus garde des caracteres anorm aux ; je n’ai pas vu se construire 
de systemes de Havers, mais seulement des aiguilles osseuses, sepa- 
rees par une barriere d’osteoblastes de la moelle, qui occupe le reste 
de 1’erosion cartilagineuse.

Dans la tunique moyenne d’une greffe arterielle morte, homoplas- 
tique et fonctionnelle chez le chien, j’ai observe une metaplasie d’un 
ordre un peu different, grace a laquelle il s’est reforme des fibres 
musculaires lisses (Cf. fig. 141, p. 486). Comme le phenomene ne s’est 
pas reproduit dans des greffes non fonctionnelles, on peut admettre 
que les facteurs qui interviennent dans ce cas ne se reduisent pas 
aux seules proprietes de la trame elastique.

On sait que la tunique moyenne des arteres du chien est formee 
d’une trame elastique, dans laquelle il n’y a pas d’autres cellules que 
des fibres musculaires lisses. Quand un greffon mort d’artere est mis 
en place, les cadavres cellulaires sont detruits, en partie par phago- 
cytose, mais surtout par lyse. Ainsi que nous 1’avons deja vu, la 
trame elastique de la tunique moyenne privee de cellules n’attire pas 
les fibroblastes, et au lieu de se rehabiter, elle s’affaisse.
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Pourtant on trouve dans son epaisseur quelques trousseaux de 
fibres musculaires lisses, qui, bien evidemment, proviennent de 
cellules immigrees. Ces cellules ne sont certainement pas entrees 
sous la forme de fibres lisses ; il s’est done produit une metaplasie 
qui, comme dans le cas de 1’os, tend a la restitution du tissu dans 
sa nature primitive. Cette metaplasie est rigoureusement limitee a 
la region oil les fibres musculaires lisses habitaient; la tunique 
externe, entierement reviviscente, ne contient aucune cellule con
tractile.

Mais une difficulte se presente lorsqu’il s’agit de specifier 1’espece 
cellulaire qui donne naissance aux fibres lisses, car il n’est pas pos
sible de saisir la metaplasie sur le fait. Sont-ce des fibroblastes ordi
naries ? Renaut et Dubreuil ont decrit soigneusement le deve- 
loppement de la tunique musculaire des arterioles dans le mesen- 
tere *. Ils ont vu les fibres lisses deriver de petites cellules rondes qui 
viennent s’etaler sur la paroi vasculaire et qu’ils considerent comme 
etant de la «lignee conjonctive ». Pour ma part, j’estime que les idees 
actuellement en cours sur la «lignee conjonctive » ne sont pas con- 
formes a la realite et je n’ai jamais pu acquerir la certitude que des 
cellules migratrices fussent capables de se transformer en fibro
blastes. Par consequent il m’est difficile d’admettre que de pareilles 
cellules puissent representer une forme initiale des fibres muscu
laires lisses, si reellement ces fibres appartiennent a la « lign0e con
jonctive » veritable. Or, dans d’autres regions des greffes vascu- 
laires mortes, j’ai pu voir des transitions tellement nettes entre les 
fibres musculaires lisses et les fibroblastes que je suis porte a consi- 
derer ces deux especes de cellules comme deux formes distinctes 
d’un meme element. C’est la un point qui appelle de nouvelles 
recherches.

Quoi qu’il en soit, 1’apparition de fibres musculaires lisses dans la 
tunique moyenne des greffons arteriels morts ne peut s’expliquer 
que par une metaplasie, dans le mecanisme de laquelle, parmi 
d’autres facteurs, faction specifique de contact, exercee par la 
trame elastique, joue certainement un rdle determinant.

1. Renaut et DubkeOil. — Origine conjonctive des cellules musculaires lisses des 
arteres. Arch, d’anat. miciosc., t. XIV.
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C. — L.es conditions gendrales de la vie dans les tissus.

Les tissus doivent leur structure et leur vie aux interactions des 
cellules et de la trame intercellulaire. 11 importe de preciser quel- 
ques points a ce sujet.

La trame ne respire pas; elle ne s’accroit que dans la mesure ou 
les cellules provoquent dans le milieu interieur les coagulations dont 
elle est faite, et devient inerte aussitot qu’elle est retiree de 1’am- 
biance chimique et energetique qui regne dans 1’organisme.

G’est pourquoi elle ne saurait etre cultivee. Elle ne peut pas, sans 
abus de langage, etre consideree comme « vivante en soi » ; mais elle 
existe dans les tissus a titre de rouage de la vie et elle remplit ce role 
en vertu de ses proprietes physiques. Ce role est complexe, comme 
nous 1’avons vu ; il implique une action en retour sur les cellules 
qui, pour la plupart, ne peuvent pas se passer du contact d’une 
trame et chez qui 1’influence profonde de cette trame peut parfois 
etre mise en evidence par 1’experimentation.

L’inertie des substances intercellulaires, lorsqu’elles sont retirees 
du milieu oil leur activite se manifeste, explique qu’elles ne subissent 
dans ce cas aucun dommage du fait de 1’interruption de leurs fonc- 
tions ; sous la seule condition que leur organisation n’ait pas ete 
alteree dans ses dispositions essentielles, elles sont toujours capables 
de reprendre place dans un etre vivant, meme apres avoir ete con- 
servees dans un milieu impropre a la vie, et de remplir de nouveau 
leur role comme s’il ne s’etait rien passe.

P. Bert considerait la « vitalite » des tissus comme resultant de 
deux sortes de conditions : les conditions intrinseques, c’est-a-dire 
les proprietes speciales a la matiere organisee, —- qui sont neces- 
saires, —· et les conditions extrinseques, ou conditions de milieu, 
— qui sont contingentes —■; lorsque ces dernieres sont supprimees, 
la vie devient latente, comme par exemple lors du dessechement des 
Rotiferes ; mais si elles sont restituees, la vie se manifeste de nou
veau *.

Cette conception pourrait s’appliquer a l’edifice intercellulaire 
considere isolement, pourvu que 1’on se rende compte de la com-

1. P. Bert. Recherches experimentales pour servir a Vhistoire de la vitalite propre 
des tissus animaux. Paris, Thfese de doctoral fes-sciences. 1S66. 
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plexite des « conditions extrinseques »,· sans lesquelles Γ activite des 
substances qui constituent cet edifice ne saurait se manifester : il 
ne s’agit de rien moins que de 1’ambiance regnant dans un orga- 
nisme vivant. De plus, il ne faut pas oublier que le terme de 
« vitalite » ou de « propriety vitale » ne peut pas etre employe pour 
caracteriser cette activite induite, sous peine de faire perdre au mot 
« vie » sa signification veritable.

Les substances conjonctives supportent une interruption inde- 
finie de leurs fonctions sans perdre leurs proprietes, mais il n’en est 
pas de meme pour les cellules, qui meurent habituellement dans ces 
conditions. Contrairement aux substances conjonctives, les cellules 
sont des complexus doues de vie. Lorsque les elements d’un tissu 
sont disperses et que, par consequent, la vie de ce tissu est abolie, la 
vie elementaire des cellules peut continuer a se manifester si les 
« conditions de milieu » restent favorables.

Il faut remarquer que, pour les conditions de milieu, le proto
plasma est moins exigeant a certains egards que la substance con- 
jonctive ; il s’accommode d’une goutte de plasma, d’un pen d’oxy- 
gene et d’une temperature convenable, tandis que la trameintercellu- 
lulaire ne reprend son activite que si on la greffe sur un animal 
vivant. Ceci se comprend ; la substance conjonctive est edifiee a 
frais communs par les cellules de I’organisme, comme nous 1’avons 
vu, et elle ne peut se remettre a fonctionner qu’au sein d’une collec- 
tivite. La cellule, au contraire, est un petit organisme autonome ; 
sa complexite lui permet de se suffire a lui-meme, dans un milieu 
dont la composition chimique et la temperature sont appropriees, 
moyennant quelques conditions physiques assez simples.

Par contre le protoplasma ne supporte souvent pas Γarret de ses 
fonctions, non pas a cause d’une necessite imaginaire de continuite 
dans la « vie », mais parce que 1’organisation complexe et delicate de 
beaucoup de cellules et, en particulier, de toutes celles des Vertebres, 
subit des alterations irremediables du fait des circonstances capables 
d’interrompre le cours des phenomenes dont elles sont le siege.

La suppression des « conditions extrinseques » entraine done sou
vent une modification irreversible des « conditions intrinseques » et 
e’est pourquoi, les premieres etant retablies, la vie reste neanmoins 
impossible. D’ailleurs la distinction entre conditions extrinseques 
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et conditions intrinseques est en grande partie artificielle; 1’organisa- 
tion de 1’etre suppose I’interaction continue de la matiere dont il est 
fait et du milieu : la presence ou 1’absence, a un moment donne, 
de 1’eau dans la cellule, par exemple, peut resulter de conditions 
extrinseques et pourtant 1’hydratation du protoplasma represente 
une condition intrinseque d’importance majeure.

D’une fagon generale, les circonstances qui provoquent 1’arret 
complet de 1’activite protoplasmique sont en meme temps des causes 
de mort pour la cellule. Mais les exceptions a cette regie sont nom- 
breuses.

Par suite d’une disposition particuliere, qui permet la persistance 
de certaines especes animates inferieures et surtout des Bacteries et 
d’un grand nombre de Vegetaux, il se trouve que 1’arret de la vie par 
la dessiccation, pouss0e plus ou moins loin, n’entraine pas necessaire- 
ment la disorganisation du protoplasma : la preuve en est que cer
taines cellules peuvent reprendre toutes leurs fonctions apres une 
interruption due a ces causes. On s’est demande ce que devenait la 
« vie » pendant cette interruption et c’est a cette preoccupation que 
repondent les expressions de « vie latente » et de « vie manifestee ». 
Il vaudrait mieux, a mon avis, dire qu’un protoplasma peut, dans 
certains cas, s’arreter de fonctionner, sans pour cela cesser d’etre 
capable de fonctionner.

L’exp0rience montre done que la dessiccation, qui arrete necessai- 
rement le fonctionnement du protoplasma, peut, chez certains 
etres vivants, n’amener qu’une modification reversible dans la cons
titution des cellules. On ne saurait toutefois conclure de la que les 
tissus des Vertebres, la queue du Rat, par exemple, peuvent comme 
les Rotiferes, les Anguillules ou les graines, conserver leurs « pro- 
prietes vitales » apres avoir ete desseches. Si, dans les experiences de 
P. Bert, la queue du Rat, greftee apres dessiccation, s’est trouvee 
capable de reoivre — et non de survivre comme le croyait le celebre 
physiologiste — il est bien evident que cette reviviscence est d’un 
autre ordre que la reviviscence d’un Rotifere : la premiere ne peut 
s’effectuer sans la restitution de cellules vivantes a la trame conjonc
tive, la seconde ne suppose qu’un apport d’eau a la substance des 
tissus desseches.
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CHAPITRE ΙΠ
L’ORGANISATION DE LA CELLULE1

1. On remarquera que j’emploie le terme « cellule », qui represente une realite 
concrfete et qui est d’un usage courant, pour exposer des notions souvent expri- 
mees, d’une fa<;on abstraite et non sans inconvenients, a 1’aide du terme « energide ». 
Il sufflt d’etre prAvenu que si 1’on designe sous le nom de cellule une collection 
d’organites et de parlies accessoires suffisamment complete pour etre capable de 
vivre isolement, 1’acception du mot n’est pas la meme que si 1’on oppose la cellule 
au syncytium ou h la plasmodie. En realite, le syncytium et la plasmodie sont des 
cellules composees, dans lesquelles les limites des groupements elementaires sont 
absentes, ou trac6es d’une fa<;on incomplete, a des degres divers. Dans ces com
plexes, ce ne sont pas tels noyaux qui entrent en interaction avec telles portions 
du protoplasma pour constituer des energides distinctes ; c’est 1’ensemble des 
noyaux qui collabore avec 1’ensemble du protoplasma pour assurer la vie du com
plexe tout entier. Les experiences de Townsend, citees plus loin, ont montre qu’une 
portion anucleee de protoplasma, separee experimentalement de sa cellule d’ori- 
gine, peut continuer a vivre grace ή son interaction avec le noyau d’une cellule 
voisine, meme si les « ponts protoplasmiques » qui la relient avec cette dernifere, 
ή travers la cloison intercellulaire, sont d’une tenuite extreme.

Nous venons de voir que, si 1’on trie les elements constitutifs d’un 
tissu vivant, ils se repartissent en deux categories : les cellules, qui 
peuvent continuer a vivre isolement, et 1’edifice intercellulaire, 
inerte aussitot separe des cellules.

Nous avons etudie longuement cet edifice intercellulaire, qui se 
prete sans difficulte a 1’experimentation ; et nous avons saisi quel- 
ques-unes des actions reciproques qui s’exercent entre lui et les cel
lules qui 1’habitent. Nous avons vu comment, sans etre vivant en 
soi, il prend une part importante a 1’enchainement des phenomenes 
dont 1’ensemble constitue la vie du tissu. Par la, nous avons pu 
acquerir quelques notions nouvelles sur I’organisation de la ma- 
tiere, dans ses rapports avec la vie.

Maintenant, pour completer la revision des principes generaux 
suivant lesquels 1’etre vivant s’edifie, nous sommes amenes aux pro- 
blemes qui concernent la « matiere vivante » par excellence. Les 
methodes qui nous ont servi pour 1’etude experimentale des sub-
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stances intercellulaires ne peuvent plus nous renseigner directe- 
ment sur la constitution de la cellule. Mais, a defaut d’experiences 
nouvelles, nous nous appliquerons a classer et a discuter les domkes 
actuellement admises. Les notions que nous avons recueillies, au 
cours de notre enquete sur l’organisation du tissu, nous seront d’ail
leurs utiles pour comprendre celle de la cellule, dont le fonctionne- 
ment, c’est-a-dire la vie, repose sur 1’interaction de ses differents 
constituants : le noyau et le protoplasma, ίοηηέ lui-meme des gra
nulations protoplasmiques et de la substance intergranulaire.

I

LE NOYAU

La cellule vit; on peut la blesser et, dans certaines conditions, 
la fragmenter : sa vie continue. Mais si les mutilations qu’on lui fait 
subir la privent de son noyau, tout© vie cesse bientot dans 1’unite 
ainsi decompletee. Ceci montre que le noyau, dont la presence 
a ete constatee objectivement dans toutes les cellules accessibles a 
1’observation, est un constituant morphologique necessaire de toute 
unite vivante construite sur le type cellulaire, et que 1’interaction 
de cet organite et du protoplasma, quel que soit le mode suivant 
lequel elle se produit, est une condition essentielle de la vie dans ces 
unites.

Rien ne prouve d’ailleurs qu’il y ait une subordination du proto
plasma au noyau ; le protoplasma agit sur le noyau aussi bien que 
le noyau sur le protoplasma. La tres interessante decouverte de la 
caryoanabiose, faite par Guieysse, vient a 1’appui de cette maniere de 
voir. Cet auteur, comme on le sait, a pu montrer, chez le cobaye, que 
lorsque les macrophages englobent des polynucleaires ou des sper- 
matozoides, le protoplasma des elements phagocytes est digere, mais 
leurs noyaux persistent et deviennent parties integrantes du phago
cyte, qui se transforme ainsi en une « cellule geante » plurinucleee. 
Or ces noyaux perdent petit a petit les caracteristiques qu’ils poss0- 
daient dans leurs cellules d’origine, pour prendre celles que leur 
impose ]e protoplasma etranger dans lequel ils se sont greffes : ils 
deviennent identiques au noyau primitif du phagocyte, dont on ne 
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peut bientot plus les distinguer. Rien ne demontre mieux la reci- 
procite des influences, entre les constituants de la cellule, etl’inanite 
des theories basees exclusive™ ent sur les particularites du noyau.

D’autre part le noyau, contrairement a ce que nous avons constate 
pour les elements morphologiques dont les substances intercellu
laires sont construites, ne peut pas apparaitre de toutes pieces au 
sein d’une cellule ; il provient toujours de la bipartition d’un ele
ment similaire preexistant, et en cela il se comporte deja comme la 
cellule elle-meme et comme 1’etre vivant tout entier.

Ce caractere remarquable, que 1’on peut considerer comme un des 
attributs de la vie, appartient aussi aux granulations du proto
plasma ; nous aurons 1’occasion de discuter sa signification dans le 
prochain chapitre.

Mais avant d’aller plus loin, une question tres importante se pose : 
toutes les unites elementaires vivantes sont-elles construites sur le 
type cellulaire, ou bien existe-t-il d’autres types plus simples, dans 
lesquels la matiere affecterait une disposition plus ou moins homo- 
gene, et ou ]a vie se poursuivrait sans qu’une interaction entre orga- 
nites distincts fut necessaire ? Nous savons que chez les Protozoaires, 
les Metazoaires, ]es Algues, les Champignons et les Vegetaux supe- 
rieurs il n’existe pas d’unite morphologique vivante qui ne soit une 
cellule. Mais pour les Microorganismes, une reponse ne peut pas 
etre donnee avec certitude, en raison de leurs dimensions.

Il semble qu’il faille etablir une distinction entre les microorga
nismes ordinaires, qui sont dans les limites des objets visibles, et ceux 
qui se derobent a notre vue grace a leur petitesse extreme.

Chez les premiers, en choisissant les especes les plus volumineuses, 
certains auteurs ont cru pouvoir mettre en evidence des noyaux ; ces 
etres seraient done constitues sur le type cellulaire. Le fait n’est pas 
absolument certain, pourtant il y a deux raisons majeures de pen
ser que les Microbes de cette categorie possedent effectivement, 
sinon un noyau compact, du moins des elements nucleaires.

D’abord les noyaux, le plus souvent uniques et remarquablement 
volumineux dans les cellules des Vegetaux et des Animaux sup0- 
rieurs, tendent a se multiplier et a devenir de plus en plus difficiles 
a apercevoir chez ]es etres -inferieurs, tels que les Champignons et 
certains Protozoaires. Par extrapolation il est done permis de sup
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poser que, chez les Microbes, ils peuvent devenir tout a fait indis- 
tincts pour nous, sans cesser pour cela d’exister — ou, plus exacte- 
ment, il est impossible d’affirmer qu’il n’en est pas ainsi.

En second lieu, les Bacteries 01aborent des spores par un procede 
qui, autant qu’on en peut juger, ne differe pas de celui que 1’on a 
suivi chez les Levures. Or, chez les Levures, il est certain que la spore 
se forme par enkystement d’une portion de protoplasma autour d’un 
noyau. Par consequent, nous devons admettre que le noyau joue un 
role necessaire dans 1’elaboration de la membrane limitante de la 
spore, et ceci est d’accord avec le fait plus general, bien etabli par les 
exp0riences de plasmolyse chez les Vegetaux, que les fragments de 
protoplasma prives de noyau sont incapables d’elaborer une mem
brane \ La formation de spores chez les Bacteries laisse done suppo
ser 1’existence de noyaux et il y a tout lieu de croire que c’est leur 
petitesse seule qui nous empeche de distinguer chez elles ces orga- 
nites, deja difficiles a mettre en evidence dans les spores des Levures.

En pareille matiere les constatations directes ne peuvent pas avoir 
une valeur absolue ; comme le disait Guilliermond, il y a quelques 
annees, «1’hypothese la plus vraisemblable serait peut-etre de consi- 
derer, avec Schaudinn, les Bacteries comme renfermant une chroma
tine plus ou moins melangee au cytoplasme, differenciee parfois a 
1’etat de chromidies et se precipitant lors de la sporulation pour 
former la spore, qui serait constituee en majeure partie de chroma
tine »1 2.

1. Voir a ce sujet : Townsend, Der Einfluss des Zellkerns auf die Bildung der 
Zellhaut, Jahrb. f. wiss. Bot., XXX, 1897.

2. Guilliermond : Contribution a I'etude cytologique des bacteries, Comptes ren- 
dus de I’Academie des Sciences, T. GXLII. 1905.

Il n’y a done pas de raison peremptoire qui autorise a considerer 
les Microorganismes accessibles a la vue comme construits autre- 
ment qu’une cellule. D’ailleurs les dimensions des Microorganismes, 
par rapport aux cellules des Levures, par exemple, ne sont pas telle- 
ment petites que 1’on soit oblige de leur attribuer une constitution 
entierement differente ; ce que nous savons sur la discontinuite de la 
matiere n’est pas contradictoire avec 1’hypothese d’une structure 
complexe chez ces organismes. En effet un Coccus de 1 /2 de dia- 
metre contient encore quelque 8 milliards d’atomes, ce qui, meme
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en tenant compte du grand nombre de pieces dont la molecule d’al- 
bumine est faite, permet la construction d’un edifice pourvu de 
toutes les parties essentielles d’une cellule.

Par contre, parmi les Microorganismes tellement petits qu’ils tra- 
versent les filtres, il en est qui echappent a notre vue ou, tout au 
moins, qui ne sauraient etre distingues, a 1’ultra-microscope, d’une 
micelle quelconque. Pour ceux-la, a 1’inverse des Microbes ordi- 
naires, on pourrait se demander si les probabilites ne sont pas en 
faveur d’une constitution plus simple que celle d’une cellule.

Mais, fait bien remarquable, ces « Microbes », ou tout au moins 
certains d’entre eux, presentent, dans leur activity, des particula- 
rites telles que leur quality d’ « etres vivants » est discutable.

Je reviendrai plus loin sur les decouvertes recentes qui ont pose 
cette question et qui sont de nature a jeter un jour tout nouveau sur 
la vie, consideree dans ses unites morphologiques.

Pour 1’instant, contentons-nous de la notion que, parmi les unites 
vivantes, celles qui sont capables, sans contestation possible, de 
continuer a vivre a 1’etat isole, sont vraisemblablement toujours 
construites sur le meme type.

Avec les reserves que j’ai indiquees, on peut done admettre que la 
presence d’un noyau dans une parcelle quelconque de protoplasma 
est indispensable a la vie de 1’ensemble ainsi forme, qui n’est autre 
qu’une cellule.

Autrement dit, il est tres probable que tout systeme materiel 
tel que les interactions, qui resultent de son organisation, lui per- 
mettent de vivre, e’est-a-dire de constituer un terme dans la serie 
continue dont est faite une lignee d’unites vivantes, doit neces- 
sairement contenir un groupement qui possede la constitution 
chimique et les proprietes du noyau —■ constitution et proprietes 
remarquablement uniformes chez tons les etres vivants.

Nous allons voir bientot que le chondriome, autre constituant 
essentiel de 1’unite vivante, presente la meme uniformity que le 
noyau. Si nous rapprochons ces deux constatations, nous sommes 
amenes a conclure que toutes les formes de la vie sur la terre ne sont 
que des variations sur un theme unique. Parmi tous les assemblages 
d’atomes realisables, en nombre infmi, un seul type, dont nous 
sommes encore incapables d’enoncer les caracteristiques essentielles, 
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realiserait les conditions primordiales necessaires et suffisantes 
pour que la vie elementaire s’etablisse en lui. Les formes diverses 
que prennent les especes dependraient de groupements secondaires, 
accessoires et variables, ajoutes au groupement atomique fonda- 
mental.

Nous retrouvons done, dans le domaine de la cytologie, la notion 
de parente entre tons les etres vivants, qui est la base de tout le 
Transformisme moderne ; cette notion se trouve meme elargie par 
la constatation de la similitude remarquable qui existe entre les 
organites des Vegetaux et ceux des Animaux. Mais on aurait tort, 
a mon avis, de ne voir dans cette ressemblance que le resultat 
d’un lien g0netique ; elle pourrait tout aussi bien etre 1’expression 
de la necessite, pour tout systeme elementaire vivant, de remplir 
certaines conditions dnergetiques, qui ne sauraient etre realisees 
autrement que dans des edifices materiels batis sur ce mode uni
forme, dont 1’observation nous montre la generalitd.

Quelle est exactement la nature de 1’interaction qui s’etablit 
entre le protoplasma et le noyau ? S’agit-il de phenomenes physiques 
ou chimiques, ou bien des deux a la fois ? Nous n’en savons rien. 
Tout ce qui touche au noyau est encore plonge dans une obscurite 
extreme. Le principe de son action nous est inconnu ; nous ignorons 
quelle est la valeur exacte de ses chromosomes, que nous voyons 
manoeuvrer au cours de la mitose, sans comprendre le sens de leurs 
evolutions. Nous savons seulement que sa constitution chimique 
est tres differente de celle du protoplasma, dont il se distingue, en 
particulier, par son acidite.

Le noyau est certainement rattache par des liens tres etroits a la 
sexualite, autre mystere. Et comme ses evolutions, dans tous leurs 
details morphologiques, peuvent etre mises en evidence avec une 
facilite infiniment plus grande que celles des granulations proto
plasmiques, les embryogenistes ont souvent recherche en lui seul la 
raison de tout 1’ensemble des phenomenes qu’ils etudient. On a 
voulu placer dans cet organite le principe de 1’heredite, comme si le 
fait que 1’etre vivant se reproduit sous une forme identique pou- 
vait resulter d’une propriete localisee dans un organite quelconque, 
a 1’exclusion de tout le reste! Certes le noyau, sur la fonction duquel 
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nos connaissances positives sont tellement en retard, est un refuge 
tout designe pour les conceptions a priori et pour les doctrines 
vitalistes.

Nous laisserons de cote toute cette question, qui n’est pas encore 
mure et nous ne retiendrons, de ce qui concerne le noyau, que le 
caractere de necessity, inherent a son role dans la vie de la cellule.

II
LE PROTOPLASMA

Ce qui reste de la cellule lorsque 1’on met a part le noyau, n’est pas 
une substance homogene; c’est un assemblage de parties essentielle- 
ment distinctes par leur forme, leur constitution chimique et leur 
role physiologique. D’une fa$on generate, le protoplasma est forme 
de granulations diverses, qui siegent dans une substance fondamen- 
tale intergranulaire. Cette substance contient dans ses mailles et dans 
ses cavites un liquide, le sue cellulaire.

A. — Les granulations du protoplasma.

Les granulations sont de plusieurs ordres ; parmi elies, Altmann 
a individualise, sous les designations de granula et de filaments, une 
categorie qui comprend les organites denommes actuellement mito- 
chondries ; ce sont soit des grains ronds, soit des filaments en chai
nettes, soit des batonnets. (Die Elementaror gams men, 2e edit., 1894).

La theorie d’Altmann. — La description morphologique d’Altmann 
est irreprochable et 1’on n’y a rien d’ajoute d’essentiel. Etudiant 
revolution des granula dans les phenomenes de la secretion, il avait 
ete amene a les considerer comme les particules elementaires 
vivantes de la cellule, d’oh le nom d’Elementarorganismen qu’il 
leur avait donne. Tout le reste du protoplasma n’etait pour lui 
qu’une gangue inerte. Mais, dans ce reste, il y a pourtant des 
organites differencies qui jouent un role dans la vie de la cellule, 
les fibrilles contractiles par exemple. Tous ces organites derive- 
raient, pour Altmann, de granula transformes ; les fibrilles contrac
tiles striees seraient des files de granula soudes ensemble, de fa^on 
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a constituer un organe de mouvement. Les granula seraient done les 
veritables unites anatomiques et physiologiqnes de la vie.

Ainsi Altmann, qui avait 1’esprit systematique aT extreme, a voulu 
reduire a un principe unique toute 1’ontogenie du protoplasma, et il 
a ete naturellement entraine a rapporter au meme principe la genese 
de la cellule entiere et son evolution phylogenique. Sa theorie, sur ce 
dernier point, m erite d’etre exposee avec quelques details, car elle 
n’a pas toujours ete comprise.

Suivant lui, le granulum, simple « cristal», — le mot est mal choisi, 
mais 1’idee se devine — aurait ete la forme originelle de 1’etre vivant, 
qui serait encore representee a 1’heure actuelle dans la nature par les 
microorganismes. L’etape suivante, dans 1’evolution phylogenique, 
aurait ete la zooglee, qui se serait transformee progressivement en 
cellule par la liaison physiologique de plus en plus etroite de ses 
elements. Le noyau lui-meme aurait ete compose a 1’origine de gra
nula ; ce serait la partie la plus ancienrie de la cellule, celle ou la 
condensation des parties el0mentaires serait portee a son plus haut 
degre ; le protoplasma ne serait qu’une acquisition secondaire, qui 
emanerait du noyau primitif.

Mais Altmann a eu bien soin de faire remarquer que, s’il 
assimile les granula et les filaments aux Microorganismes, e’est 
uniquement au point de vue phylog0nique. Tout en considerant 
ses Elementarorganismen comme la forme objective des micro- 
zymas de Bechamp, il s’est eleve vivement contre les opinions 
de cet auteur qui, avec 1’obstination que 1’on sait, a cru pouvoir 
cultiver directement les microzymas, e’est-a-dire, en fin de compte, 
les granula.

« Quand Bechamp, egare par une observation fautive des processus 
« de la putrefaction, admet une evolution directe des elements de la 
« cellule en organismes independants, et ainsi met 1’identite a la 
« place de 1’analogie, cela est en contradiction avec tout ce que nous 
« avons appris jusqu’ici par 1’observation exacte sur la matiere 
« organisee. » Cette appreciation, quelle que soit 1’idee que 1’on se 
fasse de la genese de la cellule, et quelle que soit 1’opinion adoptee 
au sujet de 1’ « analogie » qui existe entre les microorganismes et les 
mitochondries, n’a rien perdu de sa valeur depuis qu’elle a ete 
emise ; elle peut etre appliquee a toutes les tentatives qui se stmt 
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renouvelees, a differentes reprises et sous differentes formes, pour 
faire revivre les illusions de Bechamp.

De meme, Altmann a repousse, au nom de la saine technique, 
les opinions de Bechamp relatives a la genese actuelle de la cellule par 
la reunion de microzymas.

L’oeuvre d’Altmann, dans son ensemble, marquait 1’origine d’un 
immense progres : aux particules vivantes invisibles, qui ont joue 
dans la science le role que 1’on sait, elle substituait des elements 
figures, accessibles a 1’observation directe. Ces elements avaient ete 
pressentis par quelques precurseurs ; les « spherules » de Kunstler 
et les « vacuolides » de R. Dubois peuvent etre considerees comme 
repondant deja a la preoccupation de deceler, dans le protoplasma, 
des unites elementaires a la fois morphologiques et fonctionnelles ; 
mais les noms memes imposes par ces auteurs aux particules qu’ils 
avaient cru discerner suffisent a prouver 1’imperfection de leurs 
observations. Altmann le premier a etabli, a 1’aide d’une technique 
impeccable, 1’existence et la morphologie precise de ces particules. 
La base anatomique de sa theorie ne saurait etre attaquee et les 
recents progres de la cytologie vegetale, dus principalement aux 
travaux de Cowdry ei de Guilliermond, ont prouve 1’exactitude de 
ses descriptions, en montrant que les granula existent reellement et 
qu’ils ont la meme forme a d’etat vivant que dans les preparations, 
ou la technique histologique avait permis de les decouvrir.

Les histologistes qui se sont engages dans la voie ouverte par 
Altmann, et qui n’ont pas toujours su rendre justice a leur devan- 
cier, ont complete son oeuvre en demontrant 1’existence des mito- 
chondries dans toutes les cellules et a toutes les phases du develop- 
pement. Ils ont, par consequent, prouve objectivement, autant que 
cela est possible, la qualite d’organites permanents qu’Altmann avait 
attribuee, par intuition, a ses granula.

Les seules critiques que 1’on puisse adresser a Altmann sont rela
tives a sa conception de la valeur physiologique des granula dont il 
faisait des particules 01ementaires « vivantes », et a ses vues sur la 
genese de la cellule.

La « vie » des granula, nous verrons bientot a quoi elle se reduit; 
nous ne nous occuperons pour 1’instant que de la theorie relative a 
la genese de la cellule.
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Une theorie phylogenique n’est acceptable que si elle repose sur la 
constatation objective des formes encore existantes ou eteintes sur 
lesquelles elle repose. Or cette constatation manque dans la theorie 
d’Altmann.

Il n’existe aucune preuve que les microorganismes doivent etre 
consideres comme des formes persistantes de 1’etat originel des 
mitochondries. Nous avons vu que les Microorganismes, au moins 
ceux qui sont accessibles a notre vue, sont tres vraisemblablement 
constitues comme des cellules completes, et il y a tout lieu de croire 
que sur ce point Altmann a ete induit en erreur par les ressem- 
blances qui existent dans la forme exterieure entre les elements du 
chondriome et les Microbes. C’est 1’opinion qui a prevalu dans une 
discussion recente a la Societe de Biologie, et j’estime qu’elle est 
fondee jusqu’a plus ample informe.

D’autre part, il ne semble pas exister d’etres uniquement formes 
d’un noyau ; nous savons que le noyau est tres different des mito
chondries par sa constitution chimique et nous n’avons pas actuelle- 
ment la plus petite raison de supposer que 1’un quelconque de ces 
deux elements figures derive phylogenetiquement de Γautre ; la 
doctrine d’Altmann concernant la genese de la cellule par la multi
plication d’ « organismes elementaires », de plus en plus etroitement 
associes entre eux, et son evolution par la differenciation progressive 
de ces organismes, primitivement uniformes, ne repose done pas sur 
des bases objectives.

Les proprietes generates des mitochondries. — Les granula d’Alt
mann contiennent une grande quantity de corps lipoides, comme 
nous le savons par les travaux de Regaud, Mayer, Faure-Fremiet 
et Schaeffer1 et leur consistance semble etre tres voisine de celle 
des substances liquides. Il ne faudrait toutefois pas les considerer 
comme la ’phase lipoide d’une emulsion, qui serait en suspension 
dans le protoplasma, et qui pourrait se former ou disparaitre sous 
1’influence de simples modifications chimiques ou physiques du 
milieu qui la contient.

1. Cl. Regaud. Sur les mitochondries de I'appareil seminal. Comptes-rendus de la 
Societe de Biologie, t. LXV, 1908.

Faure-Fremiet, Mayer et Sch.eff'er. Sur la microchimie des corps gras ; application 
a I’etude des mitochondries. Archives d’anatomie microscopique, t. ΧΠ, 1910.
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Leur petitesse extreme ne nous permet pas d’etudier leur texture, 
mais nous savons que leur constitution chimique est tres complexe 
et nous avons tout lieu d’admettre que les differentes molecules 
qu’elles contiennent, loin d’etre disposees au hasard, comme dans un 
melange quelconque, affectent entre elles des rapports determines 
par 1’interaction de leurs proprietes physiques. En un mot la matiere 
des mitochondries est organisee. Cette maniere de voir s’accorde d’ail- 
leurs avec tout ce que nous savons de ces organites protoplasmiques 
et elle trouve son appui dans les constatations objectives faites sur 
1’organisation de la gaine de myeline, qui, ainsi qu’on le verra dans la 
deuxieme partie de ce livre, n’est en realite qu’une mitochondrie 
gigantesque et accessible, par la meme, a 1’investigation histologique.

Nous sommes bien obliges de supposer qu’un jour, grace a un con- 
cours de circonstances que nous ignorons, la substance des mito
chondries a pu se rassembler et s’arranger par le jeu naturel des 
proprietes des corps qui la composent ; mais ce que nous pouvons 
voir actuellement nous porte a admettre que cette genese ne se pro
duit plus ; toutes les mitochondries d’une cellule, autant que nous 
sommes capables d’en juger, proviennent de la multiplication par 
division des mitochondries que cette cellule a regues en heritage au 
moment de sa formation.

A ce point de vue, les mitochondries se comportent comme le 
noyau, la cellule, 1’etre vivant tout entier. C’est pourquoi aux 
adages : « omne vivum ex ovo », « omne vivum e vivo », « omnis 
cellula e cellula », qui resument 1’oeuvre de Harvey, de Redi, de 
Virchow, Altmann a ajoute : « omne granulum e granulo ».

Il n’est pas douteux que le chondriome ne soit toujours present 
au moment de la naissance de la cellule ; il n’est pas douteux non 
plus que chacun de ses elements n’ait la propriete de croitre et de se 
multiplier par division. La seule question qui puisse se poser est de 
savoir si, au cours de 1’evolution des cellules, certaines conditions ne 
pourraient pas se produire, qui permettraient 1’apparition de lign0es 
mitochondriales nouvelles, sans lien genetique, en tant qu’elements 
figures, avec les lignees preexistantes. Mais c’est la, dans 1’ensemble, 
un simple detail, sur lequel, d’ailleurs, nous aurons 1’occasion de 
revenir.

Non seulement une mitochondrie est capable de croitre, ce qui 
Nageotte. 8 
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suppose qu’elle assimile, et de se diviser, ce qui indique que son 
equilibre moleculaire n’est stable que dans un certain ordre de gran
deur, mais elle est aussi capable d’evoluer. Dans toute cellule diffe
renciee d’une certaine lignee, le chondriome derive de celui de la cel
lule embryonnaire, d’ou cette lignee part, et pourtant ne lui res- 
semble plus ; dans une meme cellule, 1’aspect du chondriome varie 
suivant qu’elle est en etat d’activite secretaire ou de repos.

Evolution des mitochondries, au cours de 1’ontogenie, en lignees 
qui se differencient pour fournir a chaque espece cellulaire de 
1’adulte un chondriome de forme particuliere, transformation de ces 
organites a 1’interieur de chaque cellule, en rapport avec ses mani
festations vitales, telle est done la notion qui se degage de 1’ensemble 
des observations concernant les granulations protoplasmiques.

Une constatation tres int0ressante peut etre faite en suivant le 
developpement de la cellule chez les vegetaux. Par une serie de 
formes intermediaires, les plastes se rattachent aux mitochondries 
ordinaires. Les plastes sont des formations ou, comme nous le ver- 
rons plus loin, s’elaborent certains produits ; ils sont plus volumi- 
neux et plus complexes que les mitochondries, dont ils representent 
une forme evoluee. Or il n’est pas douteux que les plastes, comme les 
mitochondries et comme toutes les formes intermediaires, sont 
capables de se multiplier par division, de telle sorte que, si 1’on s’en 
tenait a un examen superficiel, on pourrait croire qu’il existe dans 
la cellule une serie de lignees granulaires, distinctes les unes des 
autres, alors qu’en realite 1’on se trouve peut-etre en face d’une 
lignee unique, qui part d’une forme mitochondriale pour aboutir 
au plaste : la multiplication des unitas figurees se fait certainement 
a tons les stades de leur evolution.

On peut observer des plastes qui ne derivent certainement pas 
de mitochondries ordinaires ; par exemple chez une Hepatique, 
Anthoceros laevis, comme 1’ont vu Sapehin, Scherrer et Mottier, il 
n’existe qu’un seul chloroplaste par cellule, et cet organite se 
transmet par division des cellules-meres aux cellules-fdles. Or, en 
remontant jusqu’a 1’ovule, on trouve que le chloroplaste originel 
existe deja sous cette forme dans 1’oosphere, qui Fa regu en heri
tage, en meme temps que des mitochondries du type ordinaire, 
lorsqu’elle s’est formee dans les tissus maternels ; par centre, le 
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tissu spermogene ne contient que des mitochondries. Dans cette 
plante, les chloroplastes se multiplient done sans repasser jamais 
par la forme mitochondrie.

De plus, il existe sans aucun doute, dans toutes les cellules, des 
mitochondries qui ne sont pas destinees a se transformer en plastes. 
En raison de la complexite des images, toutes ces circonstances 
amenent de grandes difficultes d’interpretation. C’est ainsi que, 
suivant certains auteurs, les primordia des plastes, e’est-a-dire les 
elements mitochondriaux destines a se transformer en plastes, 
seraient originairement distincts des autres mitochondries, tandis 
que pour d’autres tout le chondriome aurait la meme origine et les 
ligndes differentes que 1’on observe seraient les branches divergentes 
d’une meme souche, capables de devenir plus ou moins indepen- 
dantes au cours de la phylogenie.

Au point de vue ou nous nous plagons, ces discussions, pour 
importantes qu’elles soient en elles-memes, n’offrent qu’un interet 
secondaire. Que le chondriome soit homogene ou heterogene, les 
donnees generales que nous cherchons a acquerir sur la nature des 
fonctions des grains protoplasmiques ne seront pas changees.

C’est pour la meme raison que nous laisserons de cote d’autres 
granulations qui n’appartiennent certainement pas au chondriome, 
mais qui peuvent, comme les mitochondries, se multiplier et evo* 
luer. Les interactions a 1’interieur de la cellule sont certainement 
beaucoup plus compliquees que nous ne saurions actuellement le 
concevoir, mais ce que nous cherchons a etablir, c’est le principe 
general qui les gouverne et non pas les details de leur jeu dans la 
r6alite.

Le role des mitochondries dans les phenomenes de secretion. —■ 
Quelle que soit la gen6alogie exacte des elements du chondriome, 
les faits morphologiques que nous observons dans ceux de ces ele
ments qui se modifient pendant 1’activite secretoire des cellules, 
presentent une importance de premier ordre.

Chacun sait qu’Altmann a tire de Γ etude morphologique de la 
secretion glandulaire sa theorie des granula consideres comme bio- 
blastes.

Pendant la phase d’activite fonctionnelle des cellules, les granula 
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se transforment en grains de secretion par suite de 1’accumulation 
dans leur sein d’une substance qui passe dans la secretion. Mais 
tous les granula ne sont pas ainsi transformes ; il en reste en reserve 
pour la reproduction, qui se multiplient et se developpent pendant 
la periode dite de repos, de telle sorte que la cellule peut continuer 
a fonctionner sans s’user, au moins dans certaines glandes.

Si la substance secretee est de la graisse, les images observees sont 
particulierement demonstratives parce que 1’acide osmique, qui la 
colore electivement en noir, permet de suivre avec precision les 
details de son apparition et de son evolution pendant le cours du 
processus, qui se passe tout entier dans I’interieur des elements du 
chondriome.

Les mitochondries jouent done un role capital dans les secretions. 
Est-ce parce qu’elles ont la propriety de trier les substances qui leur 
sont apportees toutes faites par les humeurs, et d’executer ainsi un 
travail de « segregation » (Regaud), d’ou le nom d’eclectosomes 
propose par Renaut1 ? ou bien sont-elles, dans 1’organisme, les 
agents veritables de la synthese chimique qui donne naissance aux 
produits secretes ?

i. Regaud. Attribution aux « formations mitochondriales » de la fonction generale 
d' « extraction et de fixation electives », exercee par les cellules vivantes sur les 
substances dissoutes dans le milieu ambiant. Gomptes-rendus de la Societe de Bio- 
logie, t. LXVI, 1909.

Bien des arguments tendent a prouver que cette derniere alter
native exprime ]e role essentiel des mitochondries, celui qui leur 
donne toute leur importance dans les phenomenes de la vie. Non 
pas qu’elles ne puissent rassembler et emmagasiner des substances 
de]a elaborees ailleurs, car leur fonction est certainement tres com
plexe; mais, meme dans ce cas,elles manifestent encore une activity 
chimique, en modifiant la constitution des substances qu’elles 
accaparent.

Parmi ces arguments, les plus decisifs ont ete apportes par les 
botanistes ; les cellules vegetates sont infiniment plus favorables a 
1’etude de cette question que les cellules animates, en raison de la 
facility avec laquelle on peut, meme a 1’etat vivant (Guilliermond), 
caracteriser et suivre dans leur evolution les produits elabores par les 
mitochondries, particulierement 1’amidon, la graisse, les differents i. 
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pigments ; et aussi en raison des conditions physiologiques, plus 
accessibles a f experimentation, qui president a f activite chimique 
du chondriome des vegetaux, dans certains cas particuliers.

Deja avant les travaux d’Altmann sur les grains de secretion chez 
les animaux, on savait que 1’amidon se forme, chez les vegetaux, 
dans des organites complexes appeles leucites, plastes ou plastides. 
Nous avons vu quelles relations intimes existent entre les mitochon- 
dries et les plastes, qui r0pondent entierement aux grains de secretion 
de la cellule animale. Tout ce que nous apprendrons de 1’evolution 
chimique des plastes, peut done legitimement servir a elucider les 
points restes obscurs dans 1’histoire des grains de secretion.

Or, un fait de premiere importance, relatif a la fonction du chon
driome, nous est livre par Iktude morphologique de la feuille : dans 
des conditions de milieu, materielles et energetiques, qui sont exac
tement determines, nous assistons a la formation de 1’amidon a 
1’interieur de plastes pr0alablement pourvus de chlorophylle et 
appeles pour cette raison chloroplastes. Peu importe la serie de reac
tions chimiques, 1’essentiel est que 1’amidon apparait uniquement 
dans les plastes. Les conditions pour que ce phenomene se produi- 
sent sont : 1° que les plastes renferment de la chlorophylle, dont le 
role chimique dans cette operation n’est pas elucide ; 29 que I’at- 
mosphere ambiante contienne de 1’acide carbonique, la feuille con- 
tenant naturellement de 1’eau, qui fournit fhydrogene ; 3° que la 
lumiere solaire apporte 1’energie necessaire ; 4° enfm, qu’il n’y ait 
dans 1’ambiance aucun corps capable de paralyser les agents de la 
synthese; Claude Bernard a montre que le chloroforme, tout en 
laissant intacte la respiration d’oxygene, inhibe 1’absorption d’acide 
carbonique, sans laquelle 1’amidon ne peut pas se produire. Lorsque 
toutes ces conditions sont remplies, 1’amidon se forme dans la feuille, 
ou il peut etre decele par 1’iode, et il se degage de I’oxygene ; mais si 
une seule condition manque, 1’amidon ne se forme pas — si, par 
exemple, on protege une partie de la feuille contre faction de la 
lumiere, cette partie reste incolore dans Ikpreuve par I’iode.

Ce qui rend ce phhnomene particulierement demonstratif, e’est 
que la plante ne trouve pas dans ses aliments, comme les animaux, 
des materiaux nutritifs parvenus deja a un degre eleve de condensa
tion chimique : si fon constate chez elle la presence de 1’amidon, 
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c’est qu’elle en a fait elle-meir.e la synthese. Mais ceci ne signitie 
naturellement pas que, partout ou 1’on trouvera de 1’amidon chez 
la plante, on sera autorise a admettre qu’il s’est forme sur place 
par synthese a partir de 1’acide carbonique et de 1’eau. En effet, 
aussitot que cesse Faction de la lumiere sur les feuilles, 1’amidon 
commence a disparaitre de leurs chloroplastes ; il est solubilise 
par un ferment, qui le transforme en un sucre, et sous cette forme 
il se diffuse dans la plante pour servir d’aliment aux tissus ou 
pour s’emmagasiner au sein d’organes speciaux, dans lesquels il 
repasse a 1’etat d’amidon. Ces grains d’amidon de reserve, qui sont 
particulierement volumineux, forment la fecule que nous extrayons 
des tubercules.

C’est encore dans les plastes que se fait cette operation par 
laquelle les sucres repassent a 1’etat d’amidon. Mais il n’est pas 
besoin de faire remarquer que 1’operation chimique est tout a fait 
differente de celle par laquelle les grains d’amidon ont apparu primi- 
tivement dans les feuilles, bien que la distinction ne paraisse pas 
toujours etre presente a 1’esprit des auteurs.

Les plastes ne president pas seulement a la synthese de 1’amidon, 
mais aussi a sa transformation en sucre et a la reconstitution de 
1’amidon, a partir du sucre, par une serie d’operations differentes ou 
inverses, qui peuvent se succeder rapidement ou meme se faire 
simultanement au sein du meme organite. On voit egalement se 
former en eux divers produits insolubles, graisse, pigments de 
diverses sortes, qui peuvent apparaitre simultanement ou successi- 
vement dans un ordre a pen pres quelconque, comme 1’ont mis en 
evidence les recherches minutieuses de Guilliermond. Mais de meme 
que la propriety de se diviser appartient a tous les stades interme
diaries entre les plastes et les mitochondries, de meme celle d’elabo- 
rer dans leur interieur des produits distincts de leur propre subs- 
t ance se rencontre a tous les degres de Fevolution de ces organites 
depuis la mitochondrie la plus typique, jusqu’au plaste le plus carac- 
terise, ce qui acheve de demontrer leur parente.

La propriety que possede le chondriome d’elaborer dans son sein 
des produits insolubles est done tout a fait mise hors de doute ; 
mais il va sans dire que si, au cours des operations chimiques effec- 
tuees, il se forme conjointement des produits solubles, Fetudemor- 
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phologique ne nous avertira pas de leur existence, et si une mito- 
chondrie n’elabore que des produits solubles et immediatement dif
fuses, nous serons hors d’0tat de nous apercevoir qu’elle n’est pas au 
repos. Or rien ne nous permet de supposer que le role du chondriome 
se limite a la synthese et a 1’elaboration de substances insolubles ; 
il est beaucoup plus vraisemblable que, meme lorsque ses elements 
ne presentent aucun signe visible d’une elaboration quelconque, ce 
qui est le cas pour un tres grand nombre d’entre eux, ils sont nean- 
moins le siege d’une activite chimique dont les produits se diffusent 
au lieu de s’accumuler.

Ceci nous amene a considerer le chondriome, pris dans son 
ensemble, comme le siege des phenomenes chimiques par lesquels les 
substances necessaires a 1’organisme sont elaborees, soit par syn
these a partir des elements mineraux puises dans la nature, soit par 
simple transformation a partir des produits organiques fournis par 
1’alimentation.

Je ne veux pas dire par la que les reactions chimiques se produi- 
sent exclusivement dans les mitochondries ; je pretends settlement 
que les faits morphologiques observes jusqu’ici sont en faveur d’une 
hypothese qui consiste a localiser dans ces organites le siege des 
operations primordiales, dont toutes les autres decoulent. Par 
exemple la digestion des aliments s’opere hors des tissus, mais la 
pepsine a έΐέ 01aboree dans des mitochondries.

Contre 1’ensemble de cette hypothese se dresse immediatement 
une objection qui, au premier abord, parait decisive, mais qui en 
realite n’a aucune valeur. Comment se fait-il que la substance des 
mitochondries qui, dans toutes les cellules, est sensiblement la 
meme, comme les reactions microchimiques le montrent, donne lieu 
a des combinaisons si variees que toute 1’immense quantite des 
produits necessaires a la vie puisse en sortir ? N’est-ce pas bien 
plutot une fonction simple, mais g0n0rale, qui est remplie par cette 
substance en raison de ses proprietes chimiques, uniformes dans 
toutes les cellules ? Altmann lui-meme, par une singuliere contra
diction avec 1’ensemble de ses vues, semble avoir suivi ce raison- 
nement, et parmi les diverses denominations qu’il a donnees a ses 
granula, on trouve, non sans 6tonnement, celle d’ozonophores, ins- 
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piree par 1’hypothese d’une fonction generale d’oxydation, appar- 
tenant a ces organites.

La reponse a cette objection et a cette maniere de concevoir la 
systematisation des phenomenes chimiques de la vie est tres simple. 
Les physiologistes qui se sont engages dans cette voie n’ont pas tenu 
compte de la catalyse, qui donne une explication de factivite chi- 
mique du chondriome en harmonie a la fois avec les faits morpholo- 
giques observes et avec certaines proprietes connues de la matiere.

Les mitochondries considerees comme des catalyseurs organises. —■ 
Nous ne savons pas en quoi consiste le mecanisme de la catalyse, 
ni meme s’il est identique dans tous les cas, mais les chimistes savent 
tres bien realiser les operations les plus variees a 1’aide de cataly
seurs, dont les affinites ne suffisent pas a expliquer faction, en pareille 
circonstance, et dont la substance ne passe pas dans les produits 
obtenus, si bien qu’ils persistent longtemps inalteres au cours de 
leur travail.

« Si bizarre que le fait puisse paraitre, dit J. Duclaux dans I’ex- 
« cellent livre qu’il nous a donne sur la Chimie de la matiere vivante1, 
« il semble que la nature chimique d’un catalyseur soit, somme toute, 
« un element de peu d’importance pour le choix des reactions qu’il 
« determine. C’est ce que montre, par exemple, la grande diversite 
« des substances qui catalysent 1’eau oxygen0e. Mais il y en a bien 
« d’autres exemples, et 1’on a vu (Freundlich) des oxydations cata- 
« lytiques causees par la presence du charbon, qui est normalement 
« un corps reducteur, aussi bien que par celle du peroxyde de fer qui 
« est un corps oxydant, ou de la mousse de platine, qui est tout a 
« fait neutre. On voit aussi que le nickel reduit1 2 catalyse les reac- 
α tions les plus diverses : hydrogenations, dedoublements, polyme- 
« risations ; ou que la silice, qui decompose 1’alcool, peut etre rem- 
« placee par f alumine (Sanderens), c’est-a-dire un corps acide par un 
« corps basique, sans que le resultat soit change. L’etat physique 
« semble etre aussi ou plus important que les fonctions chimiques 
« du catalyseur ; fun des caracteres essentiels de cet etat physique 

1. 3» ed., Paris, F. Alcan, editeur.
2. Le cobalt, le fer et le cuivre possfedent, έι des degres divers, les mSmes pro- 

prieles (Sabatier et Sanderens).
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« semble etre une tres grande division de la matiere, et cette division 
« est aussi bien realisable dans les tissus vivants que partout ail- 
« leurs. »

Cherchons, a 1’aide de ces donnees, 1’interpretation des faits mor- 
phologiques que nous avons constates au cours de la synthese de 
1’amidon par les chloroplastes de la feuille sous Faction de la 
lumiere.

Dirons-nous que c’est la substance meme du plaste qui fournit, 
en se detruisant, la matiere de 1’amidon, et qui se reconstitue 
ensuite en absorbant, en « assimilant » de 1’acide carbonique ? Cette 
explication serait d’accord avec les idees, assez g0neralement 
admises, qui consistent a voir, dans les produits elabores par la 
cellule, le resultat de transformations effectuees aux depens de la 
substance meme du protoplasma, et, dans les phenomenes de la vie, 
une destruction continuelle de la matiere vivante, compensee par 
une reconstitution ulterieure ou concomitante : assimilation, puis 
elimination, par secretion ou combustion, tel serait le cycle par- 
couru par la matiere dans ce que 1’on a appele le tourbillon de la vie. 
Le Dantec s’est eleve avec beaucoup de raison contre cette maniere 
de concevoir 1’activite cellulaire.

Mais qu’avons-nous constate objectivement ? Nous savions qu’il 
passait sur les plantes un courant d’acide carbonique et que, pen
dant Foperation, un volume egal d’oxygene se degageait ; Feau ne 
manquait pas dans le tissu ; une source d’0nergie etait presente. 
Dans ces conditions 1’amidon a fait brusquement son apparition 
au sein des plastes —■ qu’il ait ete precede par une formation d’al
dehyde formique ou de sucre echappant a notre observation, peu 
importe ; le fait brutal est que, sauf une deformation mecanique, le 
plaste est reste intact.

Il n’y a pas une grande difference de forme entre les phenomenes 
auxquels nous venous d’assister et ceux que nous aurions pu obser
ver dans le cas d’une catalyse operee en faisant passer, par exemple, 
sur un nwtal chauffe, un courant gazeux forme d’hydrogene et d’une 
substance destinee a subir 1’hydrogenisation. La chaleur est rem- 
placee par la lumiere ; Fhydrogene est emprunte a Feau ; le role du 
catalyseur metallique est tenu par la substance du plaste qui est 
colloidale, et par consequent poreuse et divisee a Fextreme ; des 
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deux produits obtenus, 1’un, gazeux, s’echappe, 1’autre, solide, se 
depose la ou il s’est forme, c’est-a-dire au sein meme du plaste.

Auytotal, 1’operation qui s’est effectuee peut s’ecrire ainsi1 :

1. Dans cette formule tons les termes devraient etre multiplies par n, car en 
realite les amidons sont des polymeres du corps C° Η10 0“.

6 (CO2) + 5 H20 = C« H10 O5 -|- 6 (O2).
Amidon

L’acide carbonique contenant un volume d’oxygene egal au sien, 
le volume de 1’oxygene degage par la feuille en activite doit etre egal 
a celui de l’acide carbonique qu’elle absorbe — et*c’est en effet ce 
que de Saussure a montre experimentalement, bien avant que la 
valeur de cette constatation put etre comprise.

Quant a la substance du catalyseur, c’est-a-dire du plaste, on voit 
qu’elle n’entre pas en ligne de compte dans les produits obtenus. De 
fait, le chloroplaste ou se fabrique de 1’amidon (je parle seulement 
de ce qui se passe dans la feuille) ne parait pas s’user et 1’operation 
ne s’arrete que lorsque la lumiere cesse. Ceci ne signifie pas, bien 
entendu, que certains atonies du plaste ne peuvent pas entrer dans des 
combinaisons temporaires au cours des operations multiples que neces- 
site 1’elaboration d’une substance aussi complexe que 1’amidon; nous 
n’avons aucun motif pour accepter ou pour repousser cette suppo
sition ; mais meme si le fait se produisait, il ne constituerait qu’une 
ressemblance de plus entre les operations qui se passent dans les 
chloroplastes et les catalyses que font journellement les chimistes.

Voila done, dans la serie des transformations que subit l’acide car
bonique respire par les plantes, une premiere operation dont la cata
lyse donne, a premiere vue tout au moins, une explication satisfai- 
sante. L’action meme du chloroforme peut etre comparee a celle des 
differents « toxiques » qui, a dose infinitesimale, sont capables 
d’inhiber certains catalyseurs mineraux.

Dans cette operation le role des plastes, qui elaborent 1’amidon, 
peut etre compare a celui des grains de nickel reduit, qui sont les 
agents de la catalyse dans une foule d’operations chimiques, et il 
n’est pas deraisonnable de considerer ces elements de chondriome 
comme des catalyseurs infiniment plus perfectionnes que ceux dont 
nous savons nous servir. Ce seraient des catalyseurs « het0rogenes », 
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suivant la nomenclature adoptee, puisque les mitochondries posse- 
dent un etat physique autre que celui des substances dissoutes sur 
lesquelles elles agissent; les ferments solubles, au contraire, sont 
des catalyseurs « homogenes ».

Pourtant, lorsque 1’on regarde les choses de plus pres, une 
objection nouvelle se presente. Le grain d’amidon ne contient 
pas une, mais deux substances chimiquement defmies, dont 1’une, 
1’amidon proprement dit, qui forme 90 a 95 pour 100 du produit 
total, se colore en bleu par 1’iode, tandis que 1’autre donne a 1’em- 
pois sa consistance— jusqu’ici nous restons dans le domaine connu 
de la catalyse, car nous savons que generalement, a cote du produit 
principal, il se forme des produits accessoires. Mais ces deux subs
tances ne sont pas simplement melangees ; colloidales toutes les 
deux, elles sont form0es de micelles qui se rangent les unes par rap
port aux autres dans un ordre determine, si bien que 1’ensemble 
figure un edifice dispose en strates concentriques : la matiere du 
grain d’amidon est organisee et 1’on peut reconnaitre de quelle 
plante il provient aux details de son organisation. C’est la que reside 
la difficulty : jamais, jusqu’a present, la chimie n’a reussi a faire la 
synthese d’un corps organise.

Cette constatation doit-elle nous obliger a rejeter 1’hypothese 
formulee plus haut ? Je ne le pense pas.

Remarquons que 1’organisation du grain d’amidon ne peut etre 
invoquee pour pretendre que ce grain est « vivant », ni meme qu’il a 
« vecu » ; elle signifie seulement que les differentes substances col
loidales qui le composent ont ete faites micelle a micelle, dans un 
milieu tel que les afiinites physiques propres aux micelles de chaque 
sorte ont pu librement s’exercer pour determiner la place occupee par 
chacune d’elles dans 1’ensemble, en tenant compte des interactions 
de toutes sortes qui se produisent.

Il y a eu, en realite, deux phenomenes distincts : la synthese de 
substances chimiquement defmies et 1’arrangement physique de 
leurs molecules, opere a 1’ « etat naissant ». Si 1’arrangement avait 
donne un cristal, personne n’aurait songe a en tirer argument contre 
la nature catalytique de la synthese prealable. Le fait qu’il a produit 
une matiere organisee ne doit pas davantage faire rejeter cette 
interpretation.
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Nous avons vu que la fibrine et les substances intercellulaires 
s’organisent dans Γambiance energetique qui regne dans les tissus ; 
l’organisation du grain d’amidon, dans I’ambiance energ0tique du 
catalyseur organise qui lui a donne naissance, est un phenomene 
entierement comparable.

D’ailleurs l’organisation n’est pas du tout un caractere constant 
des produits de la synthese qui s’opere dans les chloroplastes aux 
depens des materiaux apportes par f atmosphere, puisque 1’amidon 
n’est vraisemblablement pas le premier terme obtenu dans les reac
tions qui s’etablissent, et que, d’autre part, chez certaines plantes, 
au lieu de 1’amidon, substance insoluble et susceptible d’organisation, 
les corps formes sont des sucres, qui restent dissous, ou de 
1’huile, qui se dispose en gouttes. Dans ces deux cas aucun argument 
d’ordre morphologique ne peut done etre invoque contre le role 
catalyseur du plaste, qui est, en realite, distinct de celui que ce meme 
plaste joue eventuellement dans 1’organisation du produit obtenu 
par catalyse.

Si maintenant nous nous reportons aux phases de 1’evolution des 
substances ternaires qui viennent apres la synthese initiale, nous 
trouvons dans la transformation de 1’amidon en sucre un pheno
mene de catalyse indiscutable. Nous pouvons, en effet, operer in 
vitro cette transformation a 1’aide de catalyseurs mineraux ou bien a 
1’aide de diastases, c’est-a-dire a 1’aide de catalyseurs organiques, 
empruntes aux secretions d’etres vivants. Et en remontant a 1’ori- 
gine de ces diastases, nous sommes ramen0s a des faits morpholo
giques qui se passent encore dans des mitochondries : e’est dans les 
grains de secretion des glandes salivaires que nous voyons apparaitre 
les ferments solubles dont faction provoque cette transformation 
au cours de la digestion de 1’amidon chez les animaux.

D’autre part, tons les elements du chondriome forment une cate- 
gorie trop naturelle dans 1’organisme pour que nous ne soyons pas 
necessairement amenes a g6neraliser les resultats que nous avons 
obtenus par 1’etude des objets favorables, c’est-a-dire des plastes ou 
le produit est accessible a 1’etude morphologique. Sous le benefice 
des reserves que comporte necessairement toute conclusion relative 
a des matieres si complexes et a des ordres de faits encore si obscurs, 
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nous dirons done que le chondriome est un ensemble de systemes cata- 
lyseurs organises, par Vaction desquels se font et se transforment les 
corps composes dont Vorganisme a besoin pour se constituer et pour 
fonctionner, sans prejudice des autres reactions chimiques, du type 
ordinaire, qui peuvent s’operer au sein de la matiere vivante, aussi 
bien que partout ailleurs. Parmi les corps elabores par catalyse, il 
faut evidemment placer les ferments solubles, dont la diffusion 
etend le champ des operations qui dependent des mitochondries.

Plus brievement, nous dirons que les mitochondries sont des 
ferments organises, par opposition aux ferments solubles, en faisant 
remarquer que cette expression ne doit pas etre confondue avec celle 
de ferments figures qui etait autrefois usitee, et qui, en opposition 
aussi avec celle de ferments solubles, caracterisait les Microorga- 
nismes. Nous discuterons plus loin les relations qui existent entre la 
vie et les proprietes des mitochondries, considerees en tant que fer
ments organises.

Certes, la notion de la catalyse, appliquee a 1’activite du chon
driome, est satisfaisante pour les morphologistes. L’est-elle tout 
autant pour les chimistes ? Je le croirais volontiers, en me basant 
sur les expressions qu’ils emploient pour definir la fa^on dont leurs 
catalyseurs se comportent : leurs metaphores temoignent du senti
ment qu’ils ont d’une grande ressemblance entre la catalyse et les 
phenomenes de la vie. Sabatier, par exemple, dit de la catalyse par 
les metaux divises qu’elle « est comparable dans une certaine mesure 
« a celle des ferments figures. Comme pour ces derniers, elle com- 
« porte trois phases, une p0riode initiale ou le catalyseur s’adapte 
« a sa fonction, une periode de fonctionnement normal et une 
« periode de declin aboutissant a la mort du ferment... Quelque 
« soin que Fon puisse mettre a ecarter tous les poisons nuisibles au 
« metal-ferment, on constate apres un temps plus ou moins long le 
« vieillissement du catalyseur. »

Il existe pourtant de grandes differences entre une mitochondrie et 
Fun quelconque des catalyseurs « heterogenes » employes en chimie, 
e’est-a-dire des catalyseurs formes par les particules d’un metal 
finement divise. Je laisserai de cote ce qui concerne la croissance et 
la multiplication de ces catalyseurs, parce que cette question touche 
de trop pres a celle de Fessence de la vie, pour que Fon puisse Fabor- 
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der isolement; nous verrons plus loin ce que 1’on peut en penser ; je 
m’occuperai, pour 1’instant, seulement des caracteres speciaux qui 
resultent de Y organisation des mitochondries.

L’organisation de la matiere, qui repose sur 1’etat colloidal, et qui 
consiste dans le groupement, suivant un ordre determine, de micelles 
d’especes differentes, ne peut que favoriser la catalyse et lui per- 
mettre d’atteindre son plus haut point de perfection. La division est 
poussee aussi loin que possible grace a 1’etat colloidal, et d’autre 
part, 1’association d’un grand nombre de corps differents, dans des 
conditions qui permettent le libre jeu de leurs proprietes molecu- 
laires, amene necessairement une ambiance energetique tres com
plexe, ou les facteurs necessaries a la catalyse ont plus de chance de 
se rencontrer que partout ailleurs.

Quelle que soit 1’idee que 1’on se fasse de son mecanisme exact, 
la catalyse repose essentiellement sur 1’introduction de conditions 
nouvelles dans un certain milieu ou certains corps sont en presence ; 
ces conditions sont : 1’ensemble des proprietes physico-chimiques 
appartenant aux molecules d’un corps C, qui entrent en interaction 
avec 1’ensemble des proprietes appartenant aux molecules de corps 
A et B ; 1’experience prouve qu’il existe des systemes A B C ou la 
complication apportee par C, qui fonctionne comme catalysetir, 
est capable d’amener entre A et B une reaction chimique qui ne se 
serait pas produite en 1’absence de C, et cela sans que C lui-meme 
soit modifie ; non seulement, en pareil cas, 1’ « inertie chimique » 
entre A et B est rompue, mais la place des atomes, dans les composes 
qui prennent naissance, est determinee par la resultante des interac
tions qui se produisent dans 1’ensemble, si bien que c’est telle combi- 
naison qui se forme et non telle autre, qui se serait formee entre les 
memes corps dans d’autres circonstances. Or, si le catalyseur, au lieu 
d’etre un corps quelconque, est une particule organisee, il est tout a 
fait vraisemblable que les modifications apportees, par sa presence, 
aux interactions qui se passent dans le milieu oh il est introduit, 
seront d’autant plus importantes qu’il sera lui-meme plus complexe. 
Dans ces conditions, on peut supposer la possibility de plusieurs 
catalyses s’operant a la fois dans un espace restreint et se pretant 
une aide reciproque. De plus, un pareil catalyseur, d’apres tout ce 
que nous savons de la matiere organisee dans 1’etre vivant, serait 
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d’une sensibilite extreme a toutes les modifications qui pourraient 
se produire dans 1’ambiance ou il travaillerait et la forme de son 
activite varierait a chaque instant, en rapport avec les changements 
d’etats physique qui se produiraient en lui.

Ainsi pourrions-nous comprendre tout a la fois la presence simul- 
tanee, assez deconcertante au premier abord, de produits d’elabo
ration multiples au sein d’une seule et meme mitochondrie vegetale, 
et la propriete que possede le chondriome de faire des syntheses a la 
fois tres variees et d’un ordre infiniment superieur a celles que nous 
savons realiser.

Du meme coup serait supprimee une difficulte qui fait hesiter les 
uhimistes les plus disposes a reconnaitre 1’importance des pheno
menes .catalytiques dans la vie, malgre Fidentite qui existe entre 
Faction des ferments solubles et la catalyse : « Cette identite maintes 
« fois constatee entre les diastases naturelies et les catalyseurs, dit 
« J. Duclaux, peut bien etre consid0ree comme un encouragement a 
« persev6rer dans cette voie et a rechercher systematiquement dans 
« les actes vitaux des phenomenes de catalyse. Mais toutes les dias- 
« tases isolees jusqu’a ce jour (ou peu s’en faut) sont des diastases de 
« decomposition et non de composition, c’est-a-dire juste Finverse 
« de ce que nous cherchons. En fait on n’a pas encore isole de dias- 
« tases naturelies de condensation et nous ne savons produire ces 
« phenomenes de veritable synthese que par Femploi de cataly
se seurs inorganiques, le cas le plus interessant etant celui des bases 
« minerales qui, ainsi que nous Favons vu en faisant la theorie de 
« Fassimilation chlorophyllienne, condensent F aldehyde formique 
« en donnant directement des sucres. Il ne semble pas douteux qu’il 
« existe dans les feuilles des catalyseurs organiques conduisant au 
« meme resultat; mais ils n’ont pas encore ete isoles... »

Ils n’ont pas encore ete isoles, et ils ne le seront sans doute jamais, 
parce que si ces catalyseurs sont, comme je le pense, les chloroplastes 
eux-memes, leurs proprietes sont dues a leur organisation. Rappelons- 
nous que «1’etat physique semble etre aussi, ou plus important que 
« les fonctions chimiques du catalyseur ». Or le premier effet des 
methodes de Fanalyse chimique est de detruire entierement For- 
ganisation des corps dont elle- se propose de separer les elements, et 
par consequent de bouleverser completement F « etat physique » 
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des catalyseurs organises que ces corps peuvent contenir. Il fau- 
drait done isoler mecaniquement les chloroplastes et les faire agir 
in vitro... mais dans quel milieu ? Nous avons vu que le fonctionne- 
ment du chondriome, et meme sa simple conservation, sont sous 
la dependance etroite d’interactions necessaries — avec le noyau, 
par exemple —, si bien qu’une mitochondrie isolee ne pourrait 
pas manifester son activite, ni meme persister dans sa forme.

Pour ma part, j’estime que la chimiene progressera dans 1’etude 
des « diastases de composition » que si elle combine ses methodes avec 
celles de 1’histologie experimentale, parce que la morphologie peut 
seule nous renseigner sur certaines proprietes de la matiere qui 
sont« aussi ou plus importantes » que les affinites chimiques propre- 
ment dites, pour Irilaboration des substances propres a la Vie.

Ce qui precede ne signifie pas que les mitochondries soient les 
seuls catalyseurs heterogenes de 1’economie; il est probable, en effet, 
que ces organites forment seulement 1’une des categories de cet 
ordre de catalyseurs. D’ailleurs, le role de catalyseur a deja ete 
attribue au noyau, sans preuves directes, il est vrai, mais avec des 
raisons serieuses. Et meme toute partie elementaire du tissu ne 
peut-elle pas etre consideree a un certain point de vue comme un 
catalyseur positif ou negatif ? A vrai dire 1’on ne saurait guere 
s’imaginer que des substances poreuses, capables de s’imbiber et 
d’adsorber — elles le sont toutes dans I’organisme —soient abso- 
lument sans action sur les phenomenes chimiques qui se passent 
entre les corps amenes par diffusion dans leurs interstices ; elles 
doivent les modifier plus ou moins, et par cons0quent jouer, d’une 
fagon plus ou moins marquee, le role de catalyseurs. On comprend 
fort bien, en outre, qu’une particule quelconque, une fibre collagene 
par exemple, ayant adsorbe un ferment soluble, puisse agir a la 
fagon d’un catalyseur heterogene.

Dire que les mitochondries sont des catalyseurs, ne suffit done 
pas a les d6fmir ; il faudrait specifier a quelle classe de catalyse 
elles s’emploient; et cela, nous ne le pouvons pas, car leur activite 
parait etre extremement variee. Pourtant, nous savons que certaines 
syntheses particulierement importantes pour la vie se font en elles 
— celle de 1’amidon par exemple qui est le point de depart de toutes 
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les matieres organiques dont la plante a besoin, puisque c’est avec 
1’amidon qu’elle fait ses graisses et ses albumines : sans les chloro- 
plastes les vegetaux ne pourraient done pas vivre, ni les herbivores, 
ni les carnivores, qui mangent les herbivores.

Les mitochondries seraient-elles done pr0posees aux phenomenes 
de condensation par lesquels la molecule organique se forme et 
atteint progressivement le degre de complexite qui lui permet 
de jouer son dans la vie ? C’est possible. Mais pour 1’instant, tout 
en cherchant a comprendre leurs fonctions, nous ne pouvons 
encore definir les mitochondries que par leurs caracteres mor- 
phologiques et evolutifs.

B. — La substance intergranulaire

L’isolement de la cellule. — Les organites que nous venons d’etu- 
dier, noyau et mitochondries, nous apparaissent comme les elements 
primordiaux de la cellule, parce que nous avons des raisons d’at- 
tribuer a leur interaction la synthese des materiaux dont 1’etre 
vivant est construit.

Mais le fonctionnement de ce systeme n’est possible que dans un 
milieu constant, et 1’experience montre que ce milieu, s’il doit etre 
aqueux, ne peut pourtant pas etre constitue par de 1’eau pure. C’est 
la qu’intervient la substance intergranulaire du protoplasma dont 
le role, meme lorsqu’elle est reduite a sa plus simple expression, est 
d’etablir, entre les organites et le milieu exterieur, une barriere elec- 
tivement permeable qui permet I’existence d’un milieu interieur de 
composition determinee, — si bien que deux etres unicellulaires 
d’especes differentes, plonges dans la meme goutte d’eau, vivent en 
realite dans deux milieux differents, puisque, entre le milieu exte
rieur et la substance de chaque animalcule, il existe un filtre speci- 
fique qui ne laisse passer dans chaque sens que certains corps, dont le 
choix varie avec les especes. Cette action de la substance intergranu
laire est fondamentale ; elle resulte de proprietes physiques qui 
appartiennent a une serie de corps organises, ou meme inorga- 
niques, et dont 1’ensemble forme la matiere d’un chapitre des plus 
importants de la physique biologique, celui qui a trait a la permea- 
bilite et a la semi-per meabilite, auxquelles se relie 1’imbibition.

Nageotte. 9
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Theoriquement une membrane circonscrivant un milieu interieur 
liquide suffirait a remplir les conditions necessaires ; en fait, c’est 
presque toujours un edifice tres complique qui se forme, dans lequel 
s’installent bientot de nouvelles fonctions, lorsque la cellule se per- 
fectionne et que le domaine de ses manifestations vitales s’etend 
au dela d’une activity purement chimique et morphogene.

Cet edifice est souvent protege au dehors par une membrane plus 
ou moins distincte de sa propre substance, mais ce n’est pas necessai- 
rement cette membrane, lorsqu’elle existe, qui est le siege principal 
de la permeability elective. C’est bien plutdt la substance intergra- 
nulaire elle-meme qui jouit toute entiere de cette propriety, comme 
le montrent les phenomenes de la plasmolyse.

Les physiologistes, en dressant la liste des corps qui peuvent pene- 
trer dans la cellule, ont constate que, a part 1’eau, les substances 
solubles dans les lipoides ont seules fibre acces dans le protoplasma, 
les seis etant arretes dans un sens comme dans 1’autre. A 1’egard des 
seis, le protoplasma (ou la membrane qui le limite) est done semi- 
permeable, suivant 1’expression consacree ; mais a 1’egard des corps 
solubles dans les lipoides, il est permeable. Ceci conduisait naturelie- 
ment a faire jouer un role important aux lipoides dans la permeabi
lity elective de la cellule, et chacun sait qu’Overton a suppose 1’exis- 
tence d’une membrane lipoide a la peripherie du protoplasma. Cette 
hypothese n’a pas ete verifiee dans sa forme primitive par les obser
vations morphologiques ; mais les experiences recentes d’un jeune 
savant beige, enleve malheureusement a la fleur de 1’age, posent la 
question sous un jour nouveau, qui permet de comprendre des faits 
auparavant inexplicables 1 ; en effet, il faut bien qu’a un moment ou 
a un autre les seis necessaires a la constitution du protoplasma pene- 
trent dans la cellule. Voici ces experiences :

1. Herlant. Le cycle de la vie cellulaire. Recherckes physiologiques sur la divi
sion de la cellule. Archives de Biologie, t. XXX, 1920.

Herlant a constate que les oeufs d’oursin, lorsqu’on les place dans 
de 1’eau de mer hypertonique pendant les quinze minutes qui suivent 
leur fecondation, ne presentent aucune trace de plasmolyse, ce qui 
signifie qu’ils sont permeables aux seis. Mais ceux que 1’on soumet 
au meme traitement, passe ce temps, sont le siege d’une plasmolyse 
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de plus en plus marquee, qui atteint son maximum pour les oeufs 
fecomks ou actives depuis quarante a cinquante minutes, ce qui 
signifie que ces oeufs deviennent progressivement impermeables aux 
seis, c’est-a-dire semi-permeables. Puis la plasmolyse diminue et elle 
disparait au moment ou 1’oeuf se divise en formant les deux premiers 
blastomeres, pour reparaitre brusquement et persister jusqu’a la 
division suivante, ού le meme phenomene se reproduit. Comme le dit 
1’auteur, cette experience prouve que « la membrane plasmatique 
« de 1’oeuf active d’oursin est, selon le stade de la vie cellulaire, 
« tantot permeable et tantot impermeable aux seis... La cellule, 
« pendant la phase permeable, peut absorber les seis du milieu exte- 
« rieur et eliminer ses dechets. La phase hemi-permeable survient 
« ensuite et realise 1’isolement necessaire a Γ elaboration des mate
fl riaux absorbes pendant la phase precedente. »

Remarquons deja comme cette experience met en belle lumiere le 
jeu des interactions dans la cellule ! Il est bien evident que le chan
gement periodique qui survient dans la permeabilite de la substance 
intergranulaire r0sulte des modifications apportees dans cette subs
tance par 1’accumulation des produits de I’activite chimique de la 
cellule, que nous savons etre le fait des granulations ; mais, en retour, 
ce changement periodique survenu dans la substance intergranu- 
laire a pour consequence I’introduction de corps nouveaux, venus 
de 1’exterieur, et le depart des dechets accumules, ce qui modifie 
necessairement I’activite chimique des granulations. On comprend 
qu’un cycle puisse s’etablir ainsi : un effet A, qui resulte, a un 
moment donne, de I’activite granulaire, conditionne un effet B, qui 
modifie la permeabilite intergranulaire ; a son tour I’effet B, en per- 
mettant une modification du milieu interieur, remet les granulations 
en etat de produire un effet A' ; et ainsi de suite. G’est un fonc- 
tionnement « automatique », mais qui n’exclut pas une marche 
evolutive, car I’effet A' n’est jamais identique a I’effet A.

Mais revenons au travail de Herlant. Pour atteindrele mecanisme 
de ces changements periodiques dans la permeabilite du protoplasma 
ou de sa membrane limitante, 1’auteur a recherche quels rapports 
existent, dans 1’oeuf d’oursin, entre la permeabilite aux seis et la per
meabilite aux substances solubles a la fois dans 1’eau et dans les 
lipoldes, et il a constate que si la premiere est intermittente. par 
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contre la seconde persiste invariable a toutes les periodes : ce dernier 
fait est conforme a ce que 1’on savait deja. De la Herlant d0duit que 
la theorie du « protoplasma-emulsion » se trouve appuyee par ses 
constatations ; 1’emulsion se presenterait « sous deux formes bien 
« distinctes : une phase lipoide dispersee dans une phase albumi- 
« noide continue ou, inversement, une phase albuminoide dispersee 
« dans une phase lipoide continue ».

Cette hypothese est, en somme, satisfaisante ; mais il faut bien 
remarquer que le terme « emulsion », employe par Herlant, ne doit 
pas prefer a confusion. Les mitochondries, qui contiennent, comme 
nous le savons, beaucoup de lipoides, et les gouttes de graisse, qui 
sont incluses dans le protoplasma et lui donnent 1’aspect micros- 
copique d’une emulsion, ne doivent pas entrer en ligne de compte : 
il est bien evident que ces el0ments figures, en raison de leurs 
dimensions, ne peuvent pas intervenir dans une filtration qui arrete 
les molecules des seis dissous en laissant passer le solvant aqueux. 
L’emulsion en question devrait etre beaucoup moins grossiere. 
Son existence supposerait naturellement deux conditions, qui sont 
d’ailleurs parfaitement vraisemblables : la premiere serait que les 
lipoides ne siegeraient pas exclusivement dans les organites figures 
du protoplasma, comme on a generalement tendance a le croire, 
mais qu’il en existerait aussi dans la substance intergranulaire 
proprement dite ; la seconde serait que la phase lipoide de cette 
emulsion affecterait un degre de division extreme qui lui permettrait 
d’echapper a notre vue, car on n’a pas encore decele par la technique 
histologique sa presence dans la substance intergranulaire.

Dans la meme categorie que les oscillations decouvertes par Her
lant dans le protoplasma de 1’oeuf d’oursin feconde, il faut placer les 
faits, egalement pleins d’interet, qui ont ete decrits par Leblond 1 
quelque temps auparavant.

1. Leblond. Le passage de I’etat de gel d I'etat de sol dans le proloplasma vivant, 
Societe de Biologie, 1919, t. LXXXII. L’etat de sol dans ses rapports avec I'activite 
fonctionnelle du protoplasma. Ibid.

Les observations de cet auteur ont porte sur des algues d’eau douce 
et ont abouti a ce resultat que le protoplasma peut osciller entre le 
sol et le gel; « en regie generale, la transformation en sol ne se pro- 
« duit qu’au moment ou la cellule passe de la periode de repos a 
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« 1’une des periodes d’activite fonctionnelle qui caract6risent 1’ac- 
« croissement, la division, la reproduction sexuee ou asexuee.» De 
plus, 1’etat de sol s’accompagne d’une turgescence particuliere, dont 
1’energie est suffisamment prononcee, dans beaucoup de cas, pour 
entrainer une deformation considerable des membranes cellulaires. 
Ce dernier plienomene est evidemment en rapport avec une varia
tion de la permeabilite de la membrane, parallele au change
ment d’etat physique qui se produit dans la substance intergra- 
nulaire du protoplasma et qui est accessible a 1’observation directe.

La turgescence, plienomene extremement important, que les 
botanistes nous ont appris a connaitre, resulte de ce que la pression 
osmotique a 1’interieur du protoplasma est toujours superieure, dans 
des limites variables, a celle du milieu exterieur. Sans que nous 
sachions pourquoi, c’est une des conditions physiques necessaries a 
la croissance et, sans doute, a la vie de la cellule : elle tend toujours 
a se retablir lorsqu’elle a ete diminuee ou detruite par des modifi
cations apportees a la tonicite du milieu exterieur.

De meme que la permeability elective, a laquelle elle se relie inti- 
mement, la turgescence n’est possible que grace aux proprietes 
de la substance intergranulaire.

La structure filaire de la substance intergranulaire. — Dans la 
cellule animale la substance intergranulaire, bien qu’elle semble 
souvent homogene, contient des formations fibrillaires qui resultent, 
suivant toute vraisemblance, du developpement progressif d’une 
disposition primitivement trop delicate pour etre aperQue. Flem
ming a fonde sa theorie filaire du protoplasma sur un certain 
nombre de faits exacts, meles a une serie d’erreurs manifestes; il 
n’en est pas moins vrai que cette theorie rend compte, mieux que 
toute autre, de la disposition fondamentale qu’affecte la substance 
intergranulaire dans son ensemble.

C’est la propriety que possedent certaines substances quaternaries 
de se coaguler sous la forme de fibrilles, et par consequent d’etre 
aptes a se grouper en feutrages, qui permet la construction de 1’edi
fice intergranulaire dans la cellule, comme celle de 1’edifice intercel- 
lulaire dans le tissu, et il y a certainement une analogie profonde 
entre ces deux appareils, qui, je n’ai pas besoin de le dire, different 
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necessairement beaucoup Fun de 1’autre a bien des points de vue ; 
chacun d’eux, sert d’habitation a une unite morphologique qui, dansla 
hierarchie des rouages de 1’organisme, lui est superieure. En un mot, 
la substance intergranulaire est aux granulations protoplasmiques 
ce que la substance intercellulaire est aux cellules —, ce qui revient 
a dire que 1’organisme tout entier est construit, dans un ordre de 
grandeur different, sur un plan comparable a celui de la cellule.

Je ferai remarquer, de plus, qu’entre les deux systemes de coagu
lation de 1’organisme, intergranulaire et intercellulaire, il existe 
quelques rappoits de continuite ; ainsi, par exemple, les substances 
intercellulaires des epitheliums adherent au protoplasma, et, dans 
la fibre musculaire striee, le sarcolemme, qui appartient a 1’appareil 
intercellulaire, adhere aux telophragmes ou stries Z, qui font partie 
de 1’appareil intergranulaire ; enfin il ne faut pas oublier que, sans 
1’adherence intime des myo fibrilles a la substance intercellulaire 
des tendons, aucune motilite ne serait possible chez les Metazoaires.

Lorsque la structure filaire devient evidente dans une cellule, 
on peut observer qu’elle se decompose en un certain nombre de sys
temes, qui sont manifestement distincts par leur configuration et 
leurs fonctions, mais qui ne constituent peut-etre qu’une serie de 
variations d’une forme originelle commune, en rapport avec les pro- 
gres de la differenciation cellulaire. Ces systemes sont: 1° celui dont 
le feutrage constitue la masse fondamentale de la substance inter
granulaire et auquel est due vraisemblablement la permeabilite 
elective du protoplasma; 2° celui des filaments de Faster, qui 
jouent un si grand role dans la division cellulaire ; 3° celui des tono- 
fibrilles, qui representent dans 1’edifice cellulaire 1’element de resis
tance et qui peuvent etre comparees aux pieces du squelette; 
4° celui des fibrilles contractiles, qui ont la propriete de transformer 
en travail les forces vives de la cellule ; enfin 5° celui des neuro
fibrilles, dont Factivite est pour nous encore mysterieuse. Mais n’ou- 
blions pas que, de tous ces systemes, seul le premier, celui qui assure 
1’isolement de la cellule vis-a-vis du milieu exterieur, est necessairea 
la vie ■— encore peut-il se reduire a une membrane circonscrivant 
un milieu interieur, qui renferme les organites primordiaux de la cel
lule. Les autres systemes apportent des perfectionnements ; ils per- 
mettent, par exemple, a la cellule de resister a certaines actions 
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mecaniques ; mais ils sont surtout des instruments, grace auxquels 
la serie des manifestations de la vie se trouve singulierement eten- 
due. C’est aux fibrilles contractiles et aux neuro fibrilles que 1’orga- 
nisme doit le perfectionnement de la motilite et le developpement 
des fonctions nerveuses, qui donnent aux animaux les attributs les 
plus visiblement importants de la vie, prise au sens commun du mot.

Le probleme de la neurilite. — Il n’est pas utile de parler longue- 
ment des neurofibrilles, dont la forme et la localisation nous sont 
connues, mais dont nous ignorons encore totalement le mode de 
fonctionnement. S.-R. Cajal a fait une decouverte des plus remar - 
quables le jour ou il a observe les changements de forme du reseau 
neurofibrillaire des cellules de la moelle du lezard, suivant 1’etat 
d’activite de 1’animal. L’engourdissement provoque par le froid se 
traduit par un rassemblement des neurofibrilles, qui s’accolent pour 
former un petit nombre de grosses travees; au contraire, lorsque le 
rechauffement reveille le lezard, ses neurofibrilles s’eparpillent et 
leur reseau devient a la fois extremement riche et extremement 
delicat. Au point de vue de la structure intime des neurofibrilles, la 
possibilite d’un remaniement de leur reseau montre qu’elles doivent 
etre formees de micelles orientees, capables de se disjoindre et de se 
rejoindre. Nous avons constate un fait analogue pour le reseau de 
fibrine du caillot sanguin, dont les filaments se comportent, a cet 
egard, d’une fagon comparable a celle des neurofibrilles, bien que 
leurs evolutions soient infiniment plus grossieres et plus lentes 
(Cf. p. 23).

Le nom de nearobiones, donne par Cajal aux micelles hypothe- 
tiques des neurofibrilles, evoque done inutilement 1’idee de la vie a 
propos d’un phenomene purement physique, qui est d’un interet 
superieur, mais sur lequel nous sommes encore incapables d’echaf- 
fauder une theorie objective de la neurilite.

Tant que nous ne saurons pas ce qu’est 1’«excitation», comment 
elle se propage dans une cellule quelconque, comment elle peut etre 
recueillie et transmise par les neurones, de quelle nature sont les 
traces qu’elle peut laisser dans le systeme nerveux, les neurofibrilles 
ne seront pour nous que des-details histologiques, tres importants, 
il est vrai, parce qu’ils caracterisent le protoplasm a nerveux.
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Le probleme de la contractilite. — Pour les fibrilles contractiles, 
qui sont d’especes variees, le probleme reste obscur ; neanmoins 
nous savons comment leur fonction est soumise aux lois qui gou- 
vernent les transformations de l’0nergie. Elies utilisent les forces 
liberees dans la fibre musculaire par les reactions cliimiques, qui 
s’y operent, pour produire du travail mecanique, que nous pouvons 
mesurer et comparer a la depense qui a ete faite1.

1. J. Tissot. Les lois du mouvement energetique dans les muscles en contraction 
volontaire (contraction statique), etablies d'apres I’etude des echanges respiratoires. 
Arch, de physiol., t. IX, 1897.

2. Th. Engelmann. « Ueber den Ursprung der Muskelkraft », Leipzig, 1893, « Zur 
Theorie der Kontraktilit&t: I — Kontraktilitat und Doppelbrechungsvermogen. Arc h 
f. Anat. u. Physiol , 1907.

Le raccourcissement du muscle resulte de la mise en oeuvre 
d’une propriete physique qui appartient a un grand nombre de for
mations fibrillaires de I’organisme, mais qui est destinee a rester 
latente partout ou ne sont pas realises certains dispositifs neces- 
saires a sa manifestation. Cette propriete peut etre mise en evi
dence artificiellement dans la fibre collagene du tendon, qui appar
tient a la cat0gorie des substances intercellulaires. On peut faire 
contracter cette fibre par Faction de la chaleur, des acides et des 
bases, et sa contraction ressemble tellement a la contraction physio- 
logique du muscle, que 1’on est amene a considerer les deux phe
nomenes comme resultant d’un mecanisme moleculaire semblable. Le 
moteur est bas0 sur le meme principe ; il y a seulement, en plus, 
dans le muscle, un dispositif, encore inconnu d’ailleurs, qui permet 
a 1’energie liberee par les phenomenes cliimiques, produits lors de 
1’excitation de la fibre musculaire, de mettre en action ce moteur; 
tandis que la fibre tendineuse reste inerte, a moins que 1’on ne lui 
fournisse artificiellement 1’energie necessaire a la production du phe- 
nomene moleculaire reversible, auquel la contraction est liee. Engel
mann a montre, depuis longtemps deja, que toutes les substances 
organiques ou inorganiques contractiles sont egalement anisotropes 
et que leur anisotropie, qui s’eleve dans 1’etat d’extension, s’abaisse 
dans celui de contraction1 2. On comprend aisement que la contraction, 
phenomene oriente, ne puisse s’effectuer que dans une substance 
dont les molecules sont elles-memes orientees, d’ou la structure 
fibrillaire des substances contractiles et leur double refringence.
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J’ai repris recemment les experiences de Engelmann, qui avaient 
ete faites surtout a 1’aide de cordes a violon, et j’ai verifie 1’exacti- 
tude de ses asseitions. Un objet tres commode est le tendon tres 
long et tres mince de la queue du rat, que 1’on peut observer en le 
chauffant a 1’aide d’un dispositif thermo-electrique, soit dans toute 
sa longueur, pour mesurer son raccourcissement aux differentes 
temperatures, soit en un point seulement, pour constater au micros
cope son epaississement localise et 1’abaissement correlatif de son 
anisotropie. Si 1’on fixe prealablement le tendon par le formol, sa 
transformation en colle par 1’effet du chauffage peut etre evitee; 
lors de la premiere chauffe, le raccourcissement se produit vers 85° 
et atteint les sept dixiemes de la longueur ; le refroidissement amene 
un allongement d’abord rapide puis de plus en plus lent, qui rend 
au tendon sa longueur primitive, a un vingtieme pres; a la deuxieme 
chauffe, le raccourcissement se fait pendant que la temperature 
monte de 63° a 75° et s’arrete a un niveau determine, chaque fois 
que 1’on maintient la temperature stationnaire a un degre inter- 
mediaire entre ces deux extremes, pour reprendre aussitot que 
1’ascension thermique repart ; ce raccourcissement commence 
lentement, puis devient rapide, enfin se ralentit de nouveau 
et s’arrete a 75°; si 1’on chauffe davantage, le tendon ne se 
raccourcit plus, mais finit par se transformer en colle ; refroidi de 
nouveau, le tendon s’allonge d’abord tres vite, puis de plus en plus 
lentement; il reprend les dimensions qu’il avait avant la deuxieme 
chauffe, sauf un petit raccourcissement de 1 ou 2 p. 100, qui dispa
rate au bout de plusieurs heures (hysteresis).

Des lors, si 1’on ne depasse pas la temperature de 75°, on peut 
r6peter indefiniment la meme experience sur le meme tendon ; le 
phenomene se reproduit a chaque fois dans la meme forme. On peut 
aussi, par 1’envoi d’un jet d’eau alternativement chaude et froide, 
provoquer une serie indefinie de contractions brusques suivies de 
relachements.

Engelmann a montre, de plus, que la force developpee est au 
moins egale a celle d’un muscle de meme section et que, de meme que 
pour le muscle, Γamplitude de la contraction du tendon crote, dans 
une certaine limite, avec le poids de la charge soulevee. Il y a 
done une analogie indiscutable entre la contraction du tendon et 
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celle du muscle, ■— ce qui ne vent pas dire que la myofibrille soit 
faite de substance collagene, mais seulement que sa contraction 
resulte d’une propriete semblable a celle que 1’on met en evidence 
par le chauffage dans la fibre tendineuse. D’ailleurs, en chauffant 
artificiellement un muscle, il se raccourcit dans les memes condi
tions et a la meme temperature que le tendon. Le phenomene resulte 
vraisemblablement d’une ellotropie ou d’une dissociation ; il est 
bien 0vident qu’il est provoque, dans le muscle vivant, par une action 
autre que le chauffage a une temphrature elevee, qui serait incom
patible avec 1’integrite de la fibre musculaire. Cette action qui est 
vraisemblablement chimique, n’est pas encore elucidee; mais 
il m’a semble interessant de montrer comment on peut, des mainte- 
nant, entrevoir le mecanisme de la production d’un phenomene 
physiologique, la contraction du muscle, par la coordination de 
plusieurs phenomenes dont chacun, pris a part, est simplement 
physique ou chimique.

Les fibrilles contractiles sont 0videmment des organes de la mo
tilite, mais nous ne savons pas si tous les mouvements doivent 
leur etre rapportes. Les courants protoplasmiques chez les vegetaux 
sont vraisemblablement en dehors de leur domaine, mais il est 
possible que les mouvements amiboides r6sultent de la contraction 
de fibrilles qui ne se distinguent peut-etre pas de celles du feutrage 
fondamental. En tout cas, ce qui est certain, e’est que les fibrilles 
des muscles les plus parfaits partent, au cours de 1’ontogenese, de 
formes qui ne different pas beaucoup des fibrilles indifferenciees : 
ainsi 1’on a constate que le coeur bat chez 1’embryon avant qu’une 
structure fibrillaire soit nettement distincte dans ses parois ; a un 
stade plus avance, les fibrilles sont lisses et e’est par un progres 
ulterieur qu’elles atteignent 1’etat strie qui les caracterise chez 
1’adulte.

L’origine de I’appareil intergranulaire. ■— Mais une question se 
pose : quels sont exactement, en regie generale, les rapports gene- 
tiques de la substance intergranulaire indifferenciee avec ies orga- 
nites fibrillaires qu’elle contient, d’une part, et avec les mito- 
chondries, d’autre part ? Suivant Altmann, comme nous 1’avons 
vu, les organites tels que les myofibrilles deriveraient de granula
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et, par consequent, se rattacheraient au chondriome et non a la 
substance intergranulaire; cette opinion a ete acceptee par la majo
rity des histologistes et etendue a d’autres formations. Les parti
sans de la theorie qui place Forigine de la substance conjonctive 
dans Fexoplasma des fibroblastes, ont ete jusqu’a consid0rer les 
fibrilles collagenes comme resultant de la transformation des chon- 
driocontes des cellules conjonctives.

Pour ma part, je puis affirmer que tous les arguments histolo- 
giques donnes a 1’appui de Forigine mitochondriale des myofi- 
brilles, des neurofibrilles et des fibrilles collagenes sont depourvus 
de toute valeur. En ce qui concerne les fibrilles collagenes en 
particulier, il suffit de lire attentivement le memoire de Meves 
pour etre fixe a cet egard.

Par contre, Regaud et Favre soutiennent, avec raison peut-etre, 
que les filaments d’Herxheimer dans Fepiderme, c’est-a-dire 
des formations appartenant a la categorie des organites de sou- 
tien, proviennent de chondriocontes evolues.

Il ne faut done pas nier d’une fagon absolue que les mitochon
dries ne soient capables, dans certains cas, de se transformer en 
organites doues de proprietes nouvelles, differentes de celles qui 
sont devolues au chondriome, en general; mais il semble que ce 
soit la une exception et que la plupart des organites qui ne sont 
ni des mitochondries en activite, ni des noyaux, apparaissent par 
epigenese dans 1’edifice intergranulaire, de la meme fagon que les 
fibrilles collagenes dans 1’edifice intercellulaire. D’une fagon gene
rale, on pent dire que la ou les conditions necessaires a la forma
tion d’un organite se trouvent rassemblees, le phenomene se pro- 
duit, quelle que soit Forigine de la matiere employ0e a cet effet.

Quant a la partie indifferenciee de la substance intergranu
laire, elle n’est 0vid eminent que le resultat d’une coagulation qui 
se forme dans Je milieu interieur de la cellule, aux d0pens des 
substances solubles que les mitochondries y deversent, de meme 
que la substance fondamentale du tissu conjonctif se concrete 
dans le milieu interieur de 1’organisme, aux d0pens des sub
stances solubles elaborees par Factivite des cellules.

Il result e de ce qui vient d’etre dit que Fappareil intergranulaire 
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de la cellule, tout en etant sous la dependance des granulations, ou 
s’elabore sa substance et qui sont un facteur primordial de 1’am- 
biance energetique ou il se forme et oh il evolue, manifesto nean- 
moins des proprietes physiques qui lui permettent de jouer, dans 
la vie de 1’individu, un role singulierement plus έΐβνέ que celui de 
1’appareil intercellulaire. Les substances dont ces deux edifices sont 
faits ne sont pourtant pas tres differentes les unes des autres, 
puisqu’elles ont toutes les deux la propriety commune de s’orga- 
niser sous la forme de fibrilles, et puisque, comme je 1’ai montre, la 
substance du protoplasma mort peut etre transformee, dans un 
espace clos, en substance collagene (Cf. p. 48).

Ce qui distingue surtout la substance intergranulaire, c’est sa 
mobility plus parfaite, qui va avec une texture plus delicate et une 
consistance plus faible dans son ensemble. Nous avons longuement 
etudie la mobility de 1’appareil intercellulaire, qui se produit meme 
dans les pieces les plus rigides, mais nous avons vu que les adapta
tions qu’elle permet sont toujours lentes, et ont, en apparence, 
un caractere statique. Au contraire, les interactions qui se produi- 
sent au sein de la cellule peuvent provoquer dans 1’appareil inter
granulaire 1’apparition de phenomenes eminemment cinetiques, 
souvent d’une rapidite extreme.

Les substances intercellulaires donnent a 1’etre sa solidite, les sub
stances intergranulaires lui procurent, entre autres, sa motilite et 
sa sensibility. Ainsi toutes les parties de 1’organisme se trouvent 
appropriees a leur fonction ; il n’y a pas lieu de s’en etonner ni 
d’imaginer une « finalite » illusoire, puisque c’est en fonctionnant 
que 1’etre se construit et evolue, par le jeu des proprietes de la 
matiere ; tout naturellement les series de combinaisons adequates 
ont seules ete capables de persister et de se developper, parmi les 
innombrables eventualites qui se sont presentees au cours de la 
phylogenie.
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CHAP1TRE IV
CONSIDERATIONS SUR LA VIE

Nous avons jusqu’ici etudie les phenomenes morphologiques de 
la vie dans le tissu, puis dans la cellule, sans nous inquieter de 
defmir les mots « vie » et « vivant » que nous avons consideres 
comme des expressions de sens commun.

Mais la precision du langage doit se modeler progressivement 
sur celle des idees. Or, sans cesser de « s’entendre sur le mot vie » \ 
ce qui sufiit pour les relations usuelles, les hiologistes comprennent 
ce mot de fagons tres differentes lorsqu’il s’agit de le faire entrer 
dans leurs raisonnements scientifiques. Et d’autre part toute 
recherche, si elle n’est pas sterile, entraine un changement dans les 
conceptions de depart ; d’ou il resulte que nos propres idees sur la 
vie ne sont plus exactement les memes qu’avant la rencontre des 
faits nouveaux dont nous avons pris connaissance. Il nous faut done, 
pour nous comprendre nous-memes et pour nous faire comprendre 
exactement des autres, dresser un inventaire de ce que, mainte- 
nant, le mot « vie » represente dans notre esprit.

Parmi toutes les proprietes vitales ou attributs de la vie, nous retien- 
drons seulement ce qui, tout a la fois, est commun a tous les etres 
vivants et n’appartient quit eux. Nous discuterons la signification 
reelle de chacun de ces attributs et les liens qui les rattachent tous 
entre eux, afin de pouvoir determiner la limite qu’il convient actuelle- 
ment d’assigner a notre concept « vie », dans 1’ensemble des cate
gories ou nous rangeons nos notions sur le monde exterieur. Nous 
nous garderons bien de meler tout d’abord a cette discussion la 
sexualite, la motilite, la sensibilite, 1’irritabilite meme, en tant 
qu’elle se manifeste par des phenomenes de motilite — ce sont

1. Cl. Bernard, Lepons sur les phenomenes de la vie. Paris, 1878. 
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la autant de complications ou, si 1’on veut, de perfectionnements 
de la vie, dont il sera temps de s’occuper lorsque les questions rela
tives a la vie minima seront resolues. D’aucuns trouveront qu’il 
reste bien peu de chose, une fois ces eliminations faites; mais ce 
peu renferme, en realite, 1’ « essence de la vie ».

Les proprietes fondamentales des etres vivants peuvent etre 
resumees de la fagon suivante : ces etres naissent par division d’etres 
similaires, ils croissent par assimilation et evoluent, tout en modifiant 
le milieu exterieur auquel ils empruntent leurs aliments., enfin ils se 
reproduisent par division et completent ainsi un cycle qui se renou- 
velle indefiniment; mais la lignee, de meme que 1’individu, est 
susceptible d’evoluer —-au fond, c’est la lignee qui est 1’etre veri
table, dont 1’individu n’est qu’un fragment

A 1’enumeration qui precede, il faut ajouter un certain caractere 
qui presente un grand interet et dont nous comprendrons plus loin 
la valeur exacte : les etres vivants jouissent tous, mais d des 
degres variables, d’une autonomie qui resulte de ce qu’ils forment 
des systemes plus ou moins complets, separes du milieu exterieur par 
une barriere elective et capables d’un fonctionnement en apparence 
independant, lorsque certaines conditions d’isolement sont rem- 
plies.

Les points que nous aurons a discuter dans cet ensemble sont 
done relatifs a 1’origine, a la croissance, a 1’evolution et enfin a 
1’autonomie, e’est-a-dire a 1’individualite, des etres vivants. Mais 
des 1’abord il convient d’indiquer que rien de ce que nous savons 
jusqu’ici ne nous autorise a voir dans la vie autre chose que 1’en-

1. On ne peut parler de la vie sans mentionner la mort; mais la mort n’est pas la 
terminaison necessaire de la vie. Ghacun sait que les etres unicellulaires, lorsqu’ils 
sont cultives dans des conditions favorables, peuvent se multiplier indefiniment 
par division (Woodrup, Metallnikoff), sans jamais mourir. La vie de chaque indi- 
vidu commence au moment oil la cellule-mfere se divise en deux et se termine par 
une division semblable. A un certain point de vue les cellules sexuelles des Meta- 
zoaires se comportent de mAme, tandis que leur soma suit un cycle evolutif qui le 
conduit inevitablement a la mort. Mais ici, il faut encore remarquer que les cel
lules du soma, ou au moins certaines d’entre elles, sont susceptibles d’etre culti- 
vees hors de 1’organisme et que ces cultures peuvent 6tre repiquees indefiniment, 
ce qui fait que les cellules des tissus peuvent, individuellement, echapper ή la mort 
comme les protozoaires.

De 1A on peut conclure que la mort resulte d’une desharmonie liee necessaire
ment, non pas au fonctionnement de la cellule, mais A celui des complexus de 
cellules.
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chainement naturel des phenomenes physiques et chimiques qui se 
passent dans les etres vivants.

Get enchainement, qui repose sur 1’interaction d’une quantity 
infinie de facteurs, est necessairement d’une complexity extreme 
et nous ne pouvons avoir la pretention d’en comprendre actuelle- 
ment tout le mecanisme. Chemin faisant, nous avons du laisser bien 
des problemes sans solution et mettre bien des hypotheses a la 
place de demonstrations. Mais il im porte de noter que le petit 
nombre de donnees positives, que nous avons pu saisir au cours 
de nos recherches, nous ont familiarises avec cette idee que 1’ap- 
parition d’un ordre nouveau de phenomenes, a chaque etape de la 
construction d’un edifice materiel dans 1’etre vivant, est la conse
quence naturelie des lois qui regissent la matiere ; nous ne devons 
done pas attribuer les proprietes des ensembles a des forces qui 
n’auraient pas leur source dans les constituants, meme si nous ne 
sommes pas en etat de comprendre la relation entre les phenome
nes qui se produisent avant et apres 1’association des parties 
elementaires.

Ainsi par exemple si, dans 1’organisme, les micelles fibres d’un 
sol viennent a se her entre elles, le precipite ainsi forme possede des 
proprietes nouvelles. Or il peut arriver que 1’une de ces proprietes se 
manifeste par 1’apparition des phenomenes de la semi-permeability, 
qui jouent un si grand role dans la vie. Dirons-nous, parce que 
nous ne pouvons pas encore bien expliquer ces phenomenes, qu’ils 
sont dus a une « force vitale » surajoutee, a un moment donne, 
aux proprietes physiques que possedaient auparavant les micelles ? 
La question ne se pose pas ici, parce que nous savons reproduire 
artificiellement des membranes semi-permeables, meme a 1’aide 
de seis mineraux. Ce cas est d’ailleurs d’une simplicity extreme 
a cote de ceux qui se produisent necessairement au sein d’un edifice 
materiel aussi prodigieusement complexe que le corps de 1’etre 
vivant le plus inferieur, mais il suffit pour nous mettre en garde.

Malgre la conscience que nous avons de toute I’imperfection de 
notre savoir, nous ne nous laisserons done pas aller a voir, dans les 
phenomenes vitaux, I’intervention d’une force distincte des forces 
physico-chimiques qui regissent la matiere, et surtout nous ninvo- 
querons pas la « Vie » comme la cause de ce que nous ne pouvons 
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pas encore expliquer dans le fonctionnement des etres vivants, car 
elle nest rien autre que ce fonctionnement lui-meme.

La vie resultant, pour nous, de 1’ensemble des proprietes phy- 
sico-chimiques qui se manifestent dans les substances de 1’orga- 
nisme lorsqu’elles entrent en interaction avec le milieu exterieur, 
ne peut etre « inherente » a aucune de ces substances prise isole- 
ment. Nous ne designerons done comme « vivants » que les ensem
bles capables de vivre isolement, et non pas les parties detachees 
quelconques de 1’etre vivant, qui peuvent etre de simples rouages 
crees de toutes pieces par 1’interaction des parties preexistantes, 
et dont I’activite cesse aussitot que cette ambiance leur fait 
defaut. Nous etablirons une distinction tres nette entre les objets 
morts, formes de cellules qui ont vecu, comme 1’ongle, et les objets 
non oivants, comme les fibres conjonctives, qui n’ont jamais vecu.

Les organismes, tout en etant toujours necessairement com
plexes, peuvent former un seul systeme vivant, ou bien etre com
poses d’un grand nombre de systemes vivants associes, dont les 
activites se coordonnent. Dans le premier cas nous n’avons a 
considerer qu’une seule vie ; dans le second la vie globale resulte 
de 1’interaction de vies elementaires. Nous aurons a discuter 
la question de savoir si la notion de vie peut s’appliquer aux cons- 
tituants elementaires de la cellule, et si, par consequent, la vie de 
la cellule est simple ou composee; mais a partir de la vie de la 
cellule, il est facile de comprendre ce qu’est la vie du tissu, la vie 
de 1’individu, et meme la vie de la colonie, dans les cas ou des indi- 
vidus differencies se groupent en ensembles coordonnes, comme les 
cellules dans les tissus. A tous ces degres de la vie nous voyons 
se former des appareils auxiliaires organises qui permettent, par 
exemple, aux cellules de s’associer entre elles, ou bien d'acquerir 
un mode nouveau d’activite, et qui deviennent ainsi des fac- 
teurs de progres pour 1’organisme, sans toutefois etre « vivants » 
par eux-memes.

Evidemment la definition d’un mot est toujours une convention 
et la logique formelie est satisfaite des que le mot est employe dans 
le discours suivant la convention prealable qui a ete faite. Nous 
aurions pu, dans une langue moins correcte, mais exprim ant ainsi 
la pensee de beaucoup d’auteurs, donner la definition suivante : 
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est, ou a ete,«vivant»tout ce que Ton rencontre dans un etre vivant, 
parce que toute substance du corps des etres vivants est, ou a ete, 
comprise dans le systeme des interactions qui constituent la vie.

Une telle definition n’aurait pas ete necessairement la conse
quence de doctrines vitalistes, mais elle se serait parfaitement 
accordee avec une maniere de voir qui mene tout droit au vita- 
lisme le plus pur.

En fait, lorsque nous precisons une definition en nous servant de 
notions acquises, nous forgeons un outil pour nos recherches ulte- 
rieures. L’essentiel est de savoir si cet outil sera bon, mediocre ou 
mauvais, et c’est 1’experience seule qui permet d’en juger.

Or il resulte, je crois, de 1’ensemble des resultats qui ont ete 
exposes dans les deux premiers chapitres de ce livre, que la con
vention que nous avons faite au sujet du sens precis de 1’adjectif 
« vivant » a ete favorable a la decouverte de faits nouveaux. — 
C’est tout ce que 1’on pouvait lui demander.

I

LA GENESE DE L’ORGANISME

ET LA COHESION DE SA SUBSTANCE

Nous savons qu’un etre vivant ne nait que d’un etre vivant, et 
qu’une cellule ne se forme que par division d’une cellule. Nous 
savons aussi qu’a 1’interieur d’une cellule, le noyau, certainement, 
et les mitochondries, tres probablement, sont soumis a la meme 
necessite. Cette constatation conduit tout naturellement a conside- 
rer la vie comme une propriete mysterieuse, qui se transmet de 
generation en generation, sans pouvoir apparaitre au sein d’un 
edifice mat0riel qui ne 1’aurait pas regue en heritage.

Mais, a y regarder de plus pres, une autre explication se pre
sente. La genese par filiation ininterrompue ne constitue peut- 
etre pas une categorie de faits delimitee par des barrieres infran- 
chissables. Nous pourrions y voir seulement le resultat de la 
diminution du nombre des chances qu’ont les combinaisons de se 
realiser, a mesure qu’augmehte le nombre des conditions neces- 
saires a leur realisation.

Nageotte. 10
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A ce sujet, je rappellerai que certaines cristallisations, par 
exemple celle de la glycerine, sont extremement difficiles a obtenir 
si 1’on ne peut les amorcer par la presence d’un premier cristal, 
qui se trouve ainsi etre une condition presque necessaire, fortuite- 
ment remplacee a 1’origine par un concours exceptionnel de cir- 
constances ignorees. Or 1’arrangement des molecules au cours de 
la cristallisation est un phenomene relativement simple, compare 
a la construction de l’edifice moleculaire qui s’effectue lorsque 
la matiere de 1’etre vivant le plus inferieur s’organise. Si cer
tains corps ont de la peine a cristalliser, pour des raisons que 
nous ignorons, quelles difficultes 1’organisation d’un simple element 
de cellule ne doit-elle pas rencontrer ? Et encore nous avons vu 
qu’un organite cellulaire n’est pas un etre complet, ce qui laisse 
supposer qu’au moment ou la vie s’est amorcee, il a du falloir que, 
« par hasard », plusieurs organites distincts se formassent assez 
pres 1’un de 1’autre pour qu’une interaction put s’etablir entre eux ; 
bien mieux, il a du falloir que, d’une fagon ou d’une autre, cette 
interaction fut protegee des ses debuts centre les perturbations 
etrangeres, sans quoi elle ne se serait pas perpetuee *. Un tel acci
dent ne peut etre qu’infiniment rare, si meme il est encore 
possible actuellement1 2.

1. Depuis que ces lignes ont ete ecrites, il a paru un travail fort interessant de 
JoseR. Garrecido, intitule : Phylogenie chimique de la molecule albumineuse, repro- 
duit dans la Revue scientifique (11 decembre 1920). L’auteur tente de reconstituer 
d’une fa<;on concrete la progression des syntheses naturelles qui ont permis aux 
etres vivants d’apparaitre spontanement dans les milieux approprifes. De son cbte 
Ciamician a fait observer que cette theorie manque d’une base solide, en raison du 
peu de resistance des composes du carbone aux agents atmospheriques ; pourtant 
un tel mode d’apparition de la vie ne serait pas absolument impossible, en suppo- 
sant que des moyens de protection se sont formes avant les espfeces chimiques 
necessaires έι la vie, par exemple des membranes de precipitation analogues έι 
celles de Traube.

Ges idees s'accordent, d’une faijon generate, avec celles qui sont expos6es dans 
ce chapitre.

2. Sans invoquer les changements qui ont dii se produire, au cours du vieillis- 
sement de la terre, dans les conditions necessaires έι 1’apparition d’Otres nouveaux, 
on. doit remarquer que des circonstances d’un ordre tout έι fait secondaire seraient 
parfaitement capables d’empgcher actuellement cette apparition — par exemple la 
dissemination extreme des Microbes, partout έ. I’affdt des moindres traces de ma
tures organiques, aussi bien de celles qui proviennent d’6tres dejA existants, que 
de celles qui pourraient se faire par synthfese dans la Nature, sous 1'influence de 
catalyseurs metalliques, et qui pourraient preparer la genfese d’6tres nouveaux.

Supposons que, parmi les innombrables experiences naturelles 
qui se font chaque jour a la surface du globe, dans des milieux 
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propres a la vie d’organismes nouveaux, et qui consistent dans des 
rencontres fortuites de particules materielles, il s’ebauche une 
seule fois chaque annee un assemblage qui, avec un peu de chance 
et peut-etre beaucoup de temps, finira par devenir un etre vivant, 
— cela suffira largement pour expliquer le peuplement de la terre, 
mais combien de probabilites y a-t-il que nous puissions jamais 
assister a ce plienomene, tant que nous ignorerons completement 
les circonstances dans lesquelles il se produit, et par consequent 
tant que nous serons incapables de provoquer a volonte la reunion 
de ces circonstances ? Remarquons en passant que ces cir
constances, si toutefois elles se realisent, sont necessairement tres 
differentes de celles qui se rencontrent dans nos bouillons de 
culture, ou jamais rien de pareil n’a ete observe.

La complexity de tout ce qui touche a la vie suflirait done ample- 
ment a donner la raison pour laquelle 1’etre vivant et ses parties 
constitutives essentielles pourraient se trouver a la limite extreme 
de la serie des probabilites de realisation. La necessity de la filia
tion, qui nous apparait comme un attribut mysterieux de la vie, 
n’est en realite qu’une donnee de 1’observation, etablie avec une 
certitude absolue, il est vrai, pour ce qui concerne les animaux 
superieurs. Mais qui oserait affirmer qu’il ne se produit pas encore 
parfois dans la nature quelques ebauches qui, apres une lente evo
lution, finissent par aboutir a la formation d’un etre vivant de 
la categorie la plus inferieure ?

Un autre argument contre le caractere absolu de la necessity 
d’une filiation peut etre cherche dans 1’interieur de la cellule elle- 
meme, ou il existe des faits intermediaires entre Γapparition par 
epigenese et la naissance par division. Je ne rappellerai pas la 
legere incertitude qui existe pour les mitochondries, en raison des 
difficultes de 1’observation, mais il est reconnu actuellement que 
si la sphere et ses centrioles — dont on connait la liaison avec 
1’edifice filaire de faster et les evolutions concertees avec celles 
du noyau au cours de la caryocinese — naissent habituellement 
par division, par contre tout cet appareil peut apparaitre par 
epigenese dans le protoplasma, au cours de circonstances que 1’on 
provoque a volonte. Ces centrioles nouveaux peuvent devenir I’ori- 
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gine de lignees nouvelles, perpetuees ulterieurement par division.
D’autre part, nous savons que, dans les tissus, les elements mor- 

phologiques de la substance intercellulaire apparaissent toujours 
par 6pigenese au sein d’un « blasteme » qui n’est autre que le milieu 
interieur de 1’organisme. Les conditions necessaires et suffisantes a 
leur apparition sont toujours regulierement realisees, a point nomme, 
par 1’interaction des parties deja constituees au cours de 1’ontoge- 
nese. De plus, il faut remarquer que certains aspects font penser a 
la possibilite pour les fibrilles conjonctives, une fois apparues par 
epigenese, de se multiplier par clivage longitudinal; et ce mode de 
proliferation semble encore plus probable pour les fibrilles mus- 
culaires.

Les fibrilles conjonctives, il est vrai, ne peuvent pretendre a la 
qualite d’organites vivants ; mais elles sont formees de matiere 
organisee et il est bien certain que nous ne saurons jamais en pro- 
voquer I’apparition dans des milieux artificiels : les conditions dans 
lesquelles les micelles qui les forment peuvent s’assembler, bien 
que couramment realisees dans 1’organisme vivant, sont deja 
beaucoup trop complexes pour que nous puissions esperer en faire 
jamais la synthese.

Il semble done y avoir une gradation, dans 1’organisme, entre les 
elements figures qui naissent obligatoirement par filiation, orga
nites permanents, et ceux qui apparaissent toujours de novo, sans 
toutefois etre necessairement prives de la faculte de se multiplier 
ensuite par filiation. Les premiers sont les organites constitutifs 
les plus nobles des unites vivantes, ceux dont, pour bien des 
raisons, nous avons lieu de penser que l’organisation est d’un 
ordre sup6rieur; les derniers appartiennent a des formations 
auxiliaires, deja eloignees de la source de 1’activite vitale et qui 
possedent une organisation beaucoup moins complexe.

Toutes ces considerations s’opposent, me semble-t-il, a ce que 
nous attachions une trop grande importance au mystere qui entoure 
encore la genese des etres vivants, et surtout a ce que nous en 
tirions argument en faveur d’interpretations vitalistes.

La matiere s’est done rassemblee, sans que nous sachions com
ment, et 1’unite vivante s’est formee. Ce qui est certain, e’est que 
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ses elements constitutifs restent coherents, malgre toutes les evo
lutions qui peuvent se passer dans son sein, et que sa forme est 
definie ; par consequent 1’on peut affirmer que les micelles dont 
1’edifice est construit se sont disposees dans un certain etat d’equi- 
libre et que leurs affinites, soit physiques soit chimiques, s’accordent 
pour former un systeme parfaitement ordonne. Les circonstances 
qui ont amene la formation de cet edifice n’ont done nullement fait 
violence aux proprietes naturelies· de la matiere.

Bien mieux, si quelque accident entraine mecaniquement un 
d0sordre qui ne soit pas trop etendu, tout se repare instantanement, 
aussitot que Γagent vulnerant a cesse d’agir ; nous en verrons un 
exemple frappant quand nous etudierons les phenomenes qui se 
passent au cours de la degeneration wallerienne dans la gaine de 
myeline, substance hautement organisee (Cf. p. 272). Dans le meme 
ordre d’id0es, Le Dantec a observe un fait bien remarquable 
concernant les Gromies, qui, ainsi qu’on le sait, sont des Infusoires 
Rhizopodes a prolongements protoplasmiques tres longs et anas
tomoses en reseaux :

(( Separons d’un trait de scalpel une petite partie du reseau 
« pseudopodique de 1’animal; la partie separee de lui est restee 
« etalee la ού elle a ete coupee Eh bien! que le hasard ou 1’expe- 
« rimentation amene au contact de la masse etalee un ou deux 
« pseudopodes en voie d’extension de 1’animal dont elle a ete deta- 
« chee, il y a soudure immediate et la masse, separee tout a 1’heure, 
« fait de nouveau partie du tout sarcodique auquel elle appartenait 
« primitivement *. »

Ces faits montrent que, dans le protoplasma vivant, chaque 
micelle est attiree et maintenue a la place qu’elle doit occuper ; 
cette place est determine continuellement par 1’ensemble des inter
actions qui s’exercent dans la cellule, et s’il survient accidentelle- 
ment une dechirure ou meme une fragmentation, la reunion se fait 
aussitot les parties rapprochees, tant est grande I’afTinite physique 
que les micelles du systeme possedent les unes a 1’egard des autres.

Mais si, par le fait d’un traumatisme, le desordre a ete pousse 
au point que 1’organisation spit bouleversee, il est irreparable ; le

1. Le Dantec. La matiere vivante, 2° edition, pp. 71, 72.
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systeme des interactions est rompu et tout 1’equilibre est detruit : 
comme tous les edifices, celui des unites vivantes doit done etre 
construit piece a piece, dans un ordre defmi, et c’est la ce qui s’op- 
posera toujours a ce qu’un chimiste, si habile soit-il, puisse faire 
la synthese de la « matiere vivante », par un procede autre que 
celui par lequel cette matiere s’est rassemblee dans la nature, 
meme s’il parvenait a reproduire tous les composes dont cette 
matiere est faite. On ne saurait en conclure a 1’existence d’une 
force particuliere dans les etres vivants, bien au contraire ; il suffit 
sans doute, pour qu’ils se construisent, que leurs elements se ren- 
contrent dans des conditions determinees, de meme qu’il soffit, 
pour que certaines affinites chimiques se manifestent, de presenter 
les corps 1’un a Γautre dans un certain milieu et sous une certaine 
forme.

Il faut bien admettre que toutes les conditions necessaires se sont 
trouvees remplies au moment ou la vie s’est amorcee. Elles se 
maintiennent ou, tout au moins, il se constitue des conditions 
equivalentes dans le milieu interieur des unites vivantes une fois 
formees. Ces unites possedent en effet la propriety permanente de 
croitre en assimilant les materiaux qui leur sont fournis par le 
milieu ou elles vivent, e’est-a-dire de realiser continuellement 1’ela- 
boration et la coaptation de leurs micelles — qui n’avaient ete 
qu’un accident a 1’origine, si toutefois les suppositions que nous 
avons faites a cet egard sont justifiees (Cf. p. 146).

II

LA CROISSANCE PAR ASSIMILATION ET LA SECRETION

Nous atteignons ici 1’attribut fondamental, le veritable criterium 
de la vie. La question des origines restera sans doute longtemps 
obscure. Mais quand nous observons un etre appartenant a la cate- 
gorie la plus inferieure, nous n’avons pas besoin de 1’avoir vu naitre 
pour affirm er qu’il est vivant. Son passe, nous 1’ignorons. Il aurait 
apparu par « generation spontanee » quelques instants auparavant et 
il serait ainsi le premier de sa lignee, que nous serions parfaitement 
incapables de ]e deviner. Ce n’est done pas sur son origine que nous 
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nous basons pour juger de sa qualite d’etre vivant, ni sur sa moti- 
lite, puisqu’il peut etre immobile, ni sur sa forme, qui peut etre 
quelconque, ni sur les details de son organisation, que nous pou- 
vons ne pas distinguer. Nous pouvons meme ne pas le voir s’il est 
trop petit. Nous affirmons neanmoins que c’est un etre vivant des 
que, par un moyen quelconque, nous pouvons mettre en evidence 
chez lui la croissance par assimilation et la secretion, c’est-a-dire, en 
premier lieu, la facult0 d’attirer, d’elaborer et de s’incorporer une 
substance tout a la fois identique a la sienne propre et differente 
des-aliments qu’il a puises dans le milieu exterieur, et en second 
lieu, celle de modifier le milieu exterieur, non pas seulement par la 
soustraction des materiaux qu’il emploie a se construire, mais aussi 
par 1’addition de substances excr6mentitielles qu’il rejette au de
hors — attraction et repulsion, toute la vie est contenue dans ces 
deux termes.

« Cette multiplication spontanee de la matiere vivante est un 
« phenomene tres complexe », dit J. Duclaux (loc. cit.) ; pour 1’ex- 
pliquer « nous n’avons le choix qu’entre deux hypotheses : ou bien 

« chaque substance se reproduit d’elle-meme, a partir de F aliment ; 
« ou bien chaque substance est le produit de Faction des autres sur 
« les aliments. Dans les deux cas nous sommes ramenes a des reac- 
« tions telles que Fune au moins des substances qui y prennent part 
« ne se detruit pas, contrairement a ce qui se passe dans le cas des 
« reactions ordinaires, telles que les doubles decompositions. Il doit 
« done exister des substances qui ne se detruisent pas en agissant. 
« Il en existe en effet un grand nombre, que Fon a retirees descel- 
« lules vivantes et auxquelles on a donne le nom general de dias- 
« tases. »

Le probleme ne pouvait etre pose d’une fagon plus claire et nous 
voila ramenes a la catalyse, dont Fimportance dans les phenomenes 
de la vie a ete discutee au chapitre precedent.

En fait, dans la croissance par assimilation, il s’agit d’un cas parti- 
culier de la catalyse, celui auquel Ostwald a donne le nom d’ « auto
catalyse ». On sait qu’il existe des « reactions dans lesquelles il se 
« produit des matieres dont la presence intervient pour accelerer 
« ces memes reactions. C’est ce qui a lieu dans la combinaison de 
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« 1’hydrogene et de 1’oxygene rigoureusement secs ; elle n’a pas 
« encore lieu a 1.000 degr0s; mais si elle est commencee, elle donne 
« lieu a une formation de vapeur d’eau, dont la presence favorise 
« beaucoup la reaction et la rend excessivement rapide et explo- 
« sive. » (Sabatier, loc. cit.) La vapeur d’eau est done un catalyseur 
qui, dans certaines conditions, peut croitre par assimilation aux 
depens de corps differents de sa propre substance.

Nous ne dirons pas pour cela que la vapeur d’eau est « vivante » 
lorsqu’elle se trouve dans un milieu forme d’oxygene et d’hydro
gene a la temperature de 1.000 degres — ce serait vraiment une vie 
trop rudimentaire et trop facile a amorcer; d’ailleurs il manquerait 
ici cet attribut essentiel qui consiste dans la propriete, que possede 
tout etre vivant, de modifier le milieu autour de lui, en y d6versant 
certaines substances qu’il elabore pendant sa construction ou son 
fonctionnement.

Mais si un catalyseur pouvait, dans un milieu approprie, se multi
plier spontan0ment et si nous ne connaissions pas d’autre moyen 
de 1’obtenir que de le cultiver dans ce milieu, apres 1’avoir trouve 
par hasard dans la nature, pourrions-nous lui refuser la qualite 
d’ « etre vivant », meme s’il etait reduit a 1’etat de molecules ou 
de micelles separees ? Le cas merite d’etre discute.

Supposons une molecule qui serait composee de deux groupe- 
ments atomiques A et B, qui n’aurait jamais pu etre obtenue par 
synthese artificielle et qui serait capable de donner lieu a une cata
lyse par laquelle se formeraient, aux depens des corps pr0sents 
dans le milieu, deux produits A et x ; A pourrait s’accrocher a AB 
pour former A2 B et x serait mis en liberte. Le nouveau corps A2 B 
se trouverait capable de provoquer une nouvelle catalyse, donnant 
B et y ; B pourrait s’accrocher a A2 B qui deviendrait A2 B2 ou bien, 
par suite d’un scindement, 2 (A B) et y serait mis en liberte. Si un 
corps compose possedant de telles propri0tes pouvait exister, nous 
serions tentes de le declarer « vivant» : il croitrait par assimilation 
et se multiplierait en presentant un cycle evolutif ; enfin il modi- 
fierait le milieu, auquel il emprunterait des « aliments » et dans 
lequel il deverserait des « produits de secretion » x et y. Que lui 
manquerait-il done pour « vivre » ? ■—· Nous le verrons bientot.

L’existence d’un pared corps n’est peut-etre pas impossible, ainsi 
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que je montrerai plus loin, en etudiant les consequences des recentes 
decouvertes de d’Herelle et de Bordet ; nous comprendrons alors, 
mieux que nous ne pourrions le faire en ce moment, pourquoi un 
corps pr0sentant ces proprietes ne saurait toutefois, pris isolement, 
etre considere comme « vivant». Mais si, au lieu d’un catalyseur 
unique et relativement simple, on suppose un groupement de 
systemes catalyseurs complexes et de pieces accessoires, il pour- 
rait se produire une succession de phenomenes que 1’on aurait le 
droit d’identifier aux manifestations de la vie.

Un des systemes catalyseurs —admettons que ce soit une mito- 
chondrie — pourrait par.exemple donner, outre un produit de 
secretion, quelques-uns des corps qui entrent dans sa composition 
et trouver les autres dans les produits des autres catalyseurs — 
supposons que parmi ces derniers il y ait un noyau —■ ajoutons 
encore une enceinte a permeabilite elective, qui permette la Cons
tance d’un milieu interieur favorable a toutes ces reactions : la 
cellule ainsi construite pourrait« assimiler », tout en «fonctionnant», 
en fournissant des produits destines a etre brdles ou bien a etre 
utilises d’une fa$on quelconque.

On peut encore supposer qu’il n’y a pas d’autocatalyse a propre- 
ment parler et que « chaque substance est le produit de faction des 
« autres sur les aliments. »

De toute fagon ces phenomenes rentreraient parfaitement bien 
dans le cadre de f « assimilation fonctionnelle » de Le Dantec, c’est- 
a-dire qu’ils seraient en harmonie avec la seule conception phy- 
siologique qui permette d’expliquer les effets de 1’habitude, de 
1’usage et du defaut d’usage, sur lesquels repose la doctrine de 
Lamarck.

Remarquons aussi que, dans cette maniere de voir, 1’assimilation 
ne peut se faire qu’au sein d’un systeme poss0dant un certain degre 
de complexite, au-dessous duquel la vie devient impossible. Nous 
aurons bientot a rechercher comment on pourrait arriver a preciser 
la limite inferieure de cette complexite.

L’hypothese que je viens de developper est, je crois, satisfaisante 
au point de vue chimique comme au point de vue physiologique. 
Elle cadre egalement bien avec les donnees morphologiques.

Il ne s’agit pas, bien entendu, d’expliquer tous les phenomenes 
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de la croissance et de la reproduction ; nous rien sommes pas encore 
la. Si la division des mitochondries qui croissent s’explique par des 
raisons d’equilibre entre les micelles et obeit aux lois de la tension 
superficielle, par contre, la multiplication des noyaux, des cellules 
et des individus repose sur des mecanismes que nous n’entrevoyons 
pas encore. Mais le point de depart de tous ces phenomenes 
compliques est V assimilation, et si nous parvenions a etablir le prin- 
cipe general qui la gouverne, un pas serait fait dans la direction des 
progres future. Nous ne pouvons rien esperer de plus pour Finstant.

Ill

l’eVOLUTION, LA DIFFERENCIATION ET LA REGULATION 
DE L’ORGANISME

L’observation des etres vivants montre chez eux un grand 
nombre de phenomenes cycliques: nous avons vu comment ils 
peuvent s’expliquer par I’incorporation de substances elaborees, qui 
entraine une modification progressive dans la composition de la 
cellule, et par consequent dans ses proprietes. A un moment donne, 
il apparait des phenomenes qui permettent Γelimination de cer- 
taines de ces substances et, par consequent, ramenent le proto
plasma a un etat voisin de son etat primitif ; en meme temps, 
Tapport de materiaux nouveaux se trouve rendu possible. Puis 
le cycle recommence (Cf. p. 130).

On aper^oit aisement comment ces phenomenes cycliques menent 
a revolution progressive et a la differenciation. Au fur et a mesure 
que les catalyseurs travaillent, leur composition se modifie, une 
modification en entraine une autre, et en fin de compte il se pro
duit une evolution suivant une formule determinee, differente pour 
chaque espece d’etres vivants, qui resulte tout a la fois de la composi
tion specifique du protoplasma a 1’origine et des conditions de 
milieu dans lesquelles il se trouve — ces conditions, il est bon de le 
rappeler, sont stabilisees dans une large mesure par la permeabi
lity elective du protoplasma, mais leur diversite dans la nature ne 
peut evidemment pas etre sans effet sur 1’evolution de 1’individu et 
aussi sur celle de la lignee.
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Comment les dispositions originelles se trouvent maintenues 
dans les cellules germ inales, chez les metazoaires, ou bien peuvent 
reapparaitre dans une cellule quelconque, de telle fagon que revo
lution reparte sensiblement du meme point chez tous les individus 
successifs d’une meme lignee — avec, toutefois, une petite variation 
—, c’est la une question qui ne peut qu’etre posee actuellement et 
a laquelle les solutions theoriques que 1’on a voulu donner n’ap- 
portent aucune explication utile.

Mais il n’est pas douteux pour nous que 1’evolution de chaque 
individu, pris en particulier, ne soit determinee par les proprietes, 
c’est-a-dire par la composition materielle du germe tout entier. 
Nous n’irons point chercher le point de depart de chaque « carac- 
tere » de 1’adulte dans une particule specifique du noyau des cellules 
sexuelles, suivant la theorie celebre de Weismann ; ce serait con- 
traire a tout ce que nous avons cru comprendre de la vie. La pre
destination du germe est purement potentielle; elle repose unique- 
ment sur ce fait qu’a tel moment 1’enchainement des phenomenes 
evolutifs, qui est determine par 1’interaction de toutes les particules 
en presence, entraine necessairement 1’apparition de tel phenomene, 
par lequel I’incorporation d’une substance chimique nouvelle se 
trouve realisee ; ce phenomene, tout en amenant un changement 
dans la composition de d’etre, en prepare un autre, egalement 
necessaire ; et ainsi de suite. L’etre se developpe done par une serie 
d’acquisitions, c’est-a-dire par epigenese.

A ce sujet je rappellerai la constatation que nous avons faite, en 
etudiant le metamorphisme de la fibrine dans la formation de la 
substance conjonctive : meme lorsqu’il semble y avoir une simple 
evolution de la forme dans un element figure, cette evolution appa- 
rente cache une epigenese, qui peut etre mise en evidence si 1’on y 
regarde de plus pres.

Devolution de la cellule. —Si nous examinons d’abord ce qui se 
passe dans la cellule, nous voyons qu’au cours de son evolution 
elle se differencie, c’est-a-dire qu’il se surajoute a ses consti- 
tuants fondamentaux des organites particuliers a chaque espece 
de cellules, par exemple des fibrilles contractiles dans les ele
ments musculaires. Grace a ces organites, le champ de 1’activite 
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vitale de la cellule peut s’etendre. Ge sont des instruments qui appa- 
raissent de novo dans sa substance intergranulaire, de la meme fagon 
que les elements figures des substances intercellulaires apparaissent 
dans le milieu interieur de forganisme. De tels instruments mettent 
la cellule en mesure de manifester une activite physique tres diffe- 
rente de 1’activite purement edificatrice qu’elle possedait a 1’origine. 
11 est bien evident que cette activite physique, qui se traduit par 
une depense d’energie, est conditionnee par 1’activite chimique de 
la cellule ; cette derniere, des que la cellule est differenciee, se trouve 
done en partie utilisee pour les besoins de la fonction specifique 
qui s’etablit. En termes teleologiques, nous dirions qu’au debut la 
-cellule avait travaille pour se construire et se differencier; a mesure 
que sa differenciation progresse, une partie de plus en plus impor- 
tante de son travail est consacree a sa fonction specifique.

Les fonctions « chimiques », de I’organisme telles que celles des 
glandes, quelles qu’elles soient, derivent directement de 1’activite 
chimique primitive de la cellule. Des 1’origine, il se forme, au 
cours des reactions, en plus des substances destinees a etre « assi- 
milees », d’autres substances qui sont rejetees : ce sont les pro
duits de secretion, qui ne se distinguent guere des produits d’ex
cretion. La fonction secretoire represente un simple perfection- 
nement de 1’activite chimique primitive.

Les facteurs generaux de la regulation.— Ici intervient un phe- 
nomene extremement interessant, que nous avons deja rencontre 
dans la construction de 1’edifice intercellulaire ; c’est 1’arret qui 
se produit a un moment donne dans la croissance de chaque 
partie lorsqu’elle est parvenue au degre qu’elle ne doit pas depas
ser. Ce phenomene est general ; qu’il s’agisse d’un individu, d’un 
membre, d’un tissu, d’une cellule ou des organites d’une cellule, 
le developpement cesse lorsque la forme definitive est atteinte, 
comme si la matiere devait s’assembler sur un «moule interieur » 
imaginaire, dont elle ne pourrait ensuite s’ecarter (Buffon). Sans 
qu’il nous soit encore possible de comprendre en detail le meca- 
nisme de cette regulation, les phenomenes que nous avons longue- 
ment etudies au chapitre II nous ont montre qu’elle resulte de 
1’interaction des parties en presence.
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Les facteurs de cette regulation sont infiniment complexes, car 
la polarisation, la symetrie et la forme de 1’etre vivant resultent de 
1 ensemble des actions dont la vie est faite — et nous sommes loin 
de les connaitre toutes. Sans parler des phenomenes lies a la 
diffusion pure et simple des substances solubles, qui se fait de 
proche en proche, a partir des points de production, ou qui em- 
prunte la voie de la circulation sanguine, il est evident que la 
capillarite, 1’osmose, la tension superficielle, auxquelles se melent 
des phenomenes electriques varies, jouent un role considerable 
dans la morphogenese, a chaque stade de 1’evolution de 1’etre vivant.

Des recherches recentes permettent aussi de mettre en cause 
les radiations, corpusculaires ou vibratoires. Il existe dans 1’orga
nisme un corps radio-actif, le potassium, qui est indispensable ala 
vie. Est-ce par ses radiations qu’il agit ? Au point de vue physiolo- 
gique, Zwaardcmaker a demontre que c’est a elles qu’il doit son 
influence sur la contraction du cceur, puisqu’il peut etre remplace 
par une dose convenable de radiations obtenues d’une fagon queL 
conque, par exemple a 1’aide de 1’emanation du radium \

Mais d’autres radiations sont absorbees ou emises dans 1’orga
nisme et 1’on est amene a les compter parmi les facteurs de la regu
lation. Suivant W. C. Lewis 1 2, «le rayonnement, c’est-a-dire 1’energie 
« du type radiant, est la source derniere de toute energie rendant 
« possible la reactivite chimique ». En partant des effets observes de 
la temperature sur la vitesse de reaction dans les combinaisons 
d’une substance donnee, « on peut calculer la longueur d’onde du 
« rayonnement que la substance est capable d’absorber, et qui la met 
« en 6tat de manifester de la reactivite chimique ». Or les chiffres 
trouves ainsi « sont en bonne concordance $vec les positions con
ic nues des bandes d’absorption possedees par ce corps ».

1. Zwaardemaker. Radio-antagonisme et balancement des ions. Comptes-rendus de 
la Societe de Biologie, t. LXXX1I, 1919.

ZwaARDEMaker et Feenstra. Substitution du potassium par 1’emanation de radium 
dans le liquide de S. Ringer, id., t. LXXXIV, 1921.

Ces deux notes resument une serie de travaux entrepris depuis 1916.
2. W.-C. Lewis. Radiation, the fundamental factor in all chemical changes. 

Scientia, 1919.

J. Perrin a emis recemment une opinion analogue, qu’il exprime 
dans ces termes : « Une quantite definie d’une certaine lumiere est
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« emise chaque fois qu’un lien se noue entre deux atomes et ... la 
« meme quantite de la meme lumiere doit etre absorbee pour denouer 
« ce meme lien. » Toute reaction chimique aurait done une « repercus
sion exterieure » specifique \

Ces notions nouvelles laissent entrevoir la possibilite d’une liaison 
entre les innombrables foyers de reaction chimique de I’organisme, 
par des voies toutes diff erentes de celles de la diffusion des substances 
solubles produites par ces reactions; peut-etre meme, ce facteur 
joue-t-il un role capital dans 1’edification et le fonctionnement des 
etres vivants.

La regulation morphologique se relie naturellement a celle de 
1’activite chimique. Au debut de la vie d’une cellule, la crois
sance rapide montre que 1’assimilation est active, et que, par con
sequent, les catalyseurs fonctionnent en produisant abondamment 
les produits destines a etre incorpores, soit dans leur propre subs
tance, soit dans la substance intergranulaire. Ulterieurement, 
pendant la periode de differenciation, les produits destines a for
mer de nouveaux organites dans la substance intergranulaire sont 
elabores jusqu’a un certain moment, a partir duquel 1’assimila
tion proprement dite de la cellule se ralentit au point de compenser 
tout juste les destructions qui peuvent se produire dans les dif- 
f0rentes parties de 1’edifice, au cours de son fonctionnement, des
tructions qui ne sont pas forcement tres considerables. Une cellule 
nerveuse, par exemple, ne varie plus depuis son developpement 
complet jusqu’a son atrophie senile. Par contre, au fur et a mesure 
que la croissance se ralentit, 1’activite chimique evolue vers une 
predominance des substances qui sont destinees a fournir 1’ener
gie aux organites de mouvement ou de celles qui constituent la 
secretion specifique de la cellule glandulaire.

Les modes suivant lesquels se font les operations chimiques 
de la cellule varient done au gre des circonstances, sans que la 
specificite de 1’etre soit detruite, comme le montrent d’ailleurs si 
bien les phenomenes observes chez les Microbes, dont la proli
feration et 1’activite secretoire ne sont nullement paralleles.

1. J. Perrin. Atomes et lumiere. Revue de Paris, 1920.
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Ces const atations, qui nous mettent en presence de 1’une des 
proprietes les plus importantes et les moins expliquees, pour 1’ins- 
tant, de 1’organisme vivant, ne sont pas en contradiction avec le 
role que nous avons attribue a la catalyse dans les operations chi
miques de la cellule : nous savons en effet que les produits de la 
catalyse peuvent varier, meme lorsque 1’etat physique seul des 
catalyseors vient a changer, si peu que ce soit.

L’evolution des systemes anatomiques et leurs adaptations reci- 
proques, au cours de I’ ontogenese. —■ Nous concevons, sans pouvoir 
encore demeler les details du mecanisme reel de la vie, que les 
interactions innombrables des elements de 1’organisme vivant 
doivent aboutir a une resultante qui regie a chaque instant la forme 
et 1’activite des parties du corps, toutes solidaires entre elles chez les 
Metazoaires. Mais il y a une hierarchie dans l’organisation, et c’est 
une serie de resultantes partielles, d’une importance croissante, qui 
se composent pour donner la resultante generale.

Chacune de ces resultantes partielles traduit 1’autonomie relative 
d’un tissu, d’un organe ou d’un systeme anatomo-physiologique, 
en un mot de parties qui sont distinctes anatomiquement et phy- 
siologiquement dans 1’organisme. Ainsi par exemple le systeme 
vasculaire nait de parties de 1’oeuf qui ne sont pas destinees a 
former 1’embryon ; il envahit celui-ci et constitue des lors un indi- 
vidu dans 1’individu. Aucun vaisseau, ni chez 1’embryon, ni ulte- 
rieurement chez 1’adulte, ne se forme autrement que par la proli
feration de cellules qui appartiennent a ce systeme, et qui restent 
en continuity avec leurs congeneres. Le systeme vasculaire, qui 
demeure coherent, a ses lois propres ; lorsqu’il entre en interaction 
avec les differents tissus de 1’economie, une adaptation reciproque 
se produit et s’accuse par des phenomenes morphologiques ; mais 
ce n’est pas telle cellule vasculaire qui forme une association avec 
telle cellule de tissu ; les relations s’etablissent entre le vaisseau, 
groupement individualise, et le tissu, pris dans son ensemble.

Les unites elementaires de ces systemes, qui evoluent dans le 
milieu interieur de 1’individu, sont bien soumises chacune en parti- 
culier aux conditions communes qui regnent dans ce milieu, et qui 
sont d’ailleurs le fait de leur interaction \ par la meme elles sont, des 
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1’origine, solidaires les unes des autres. Mais independamment de 
cette solidarite originelle de leurs elements, les groupements aux- 
quels je viens de faire allusion acquierent entre eux, apres que 
leur activit0 specifique s’est developpee, des relations fonctionnelles 
d’une tout autre nature et d’une signification entierement difte- 
rente apres une periode d’independance, au moins relative, il se 
produit une convergence remarquable des systemes anatomiques, 
qui s’adaptent les uns aux autres, comme s’ils avaient ete faits les 
uns pour les autres.

P. Wintrebert a eu le merite d’attirer 1’attention sur les fonctions 
embryonnaires « autonomes », qui peuvent ne jouer qu’un role epi- 
sodique dans le developpement, en accomplissant une tache limi- 
tee ·— par exemple, la secretion qui digere les enveloppes de 1’ceuf 
au moment de 1’eclosion des poissons ·—ou bien au contraire qui, 
grace aux associations definitives dans lesquelles elles entrent, 
evoluent et deviennent les attributs les plus importants de la vie 
individuelle chez 1’adulte \

Dans cette derniere categorie, 1’eminent biologiste a etudie, 
chez les embryons des S01aciens, les dvenements qui se passent 
lorsque le systeme nerveux et le systeme musculaire entrent en 
relations 1’un avec 1’autre.

Ges deux systemes naissent de feuillets differents et n’ont, a 
1’origine, aucun rapport entre eux, si ce n’est par le milieu interieur. 
A un moment ou rien n’apparait encore de la fonction future du 
systeme nerveux, le systeme musculaire est deja done de mouve
ments. Il forme deux bandes allongees de chaque cot6 de 1’axe du 
corps ; chacune de ces bandes musculaires se comporte comme une 
unite physiologique, bien qu’elle soit anatomiquement formee par 
la juxtaposition d’une serie de myotomes ; elles se contractent 
suivant un rythme regulier, mais comme la rapidite de celui-ci 
n’est pas exactement la meme a droite et a gauche, il en r0sulte que 
les mouvements du corps, dus a ces contractions, paraissent irregu- 
liers — e’est la ce qui a empeche les premiers observateurs de com-

1. P. Wixtrebert. Le determinisme de Veclosion chez le Cyprin dore (Carassius 
auratus L.). Comptes-rendus de la Soc. de Biol., t. LXXIII, 1912. La contraction 
rythmee aneurale chez les embryons : I. Observation de Scylliorhinus canicula L. Gill. 
Th6se de doctoral fes-sciences de la Faculte de Paris, parue dans : Arch, de Zool. 
experim. et gen., t. LX, fasc. IV, 1920.
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prendre les caracteristiques de 1’activite musculaire primitive. 
Wintrebert a su decouvrir le rythme des contractions sous Firregu- 
larite apparente des mouvements, et il a pu montrer que ce rythme 
caracterise le fonctionnement du systeme musculaire a la periode ou 
la conjonction du nerf et du muscle n’est pas encore accomplie et 
ou, par consequent, le mouvement est « aneural ».

Mais des que la liaison vient a s’effectuer, le mouvement cadence 
primitif, d allure automatique, est inhibe par Faction du systeme 
nerveux et cede la place au mouvement « volontaire », dont la produc
tion n est soumise a aucun rythme. Le muscle cesse de se contractor 
spontanement en 1 absence de toute excitation, comme il le faisait 
auparavant; desormais son activite est regie uniquement par 
les stimulations venues du nerf, en rapport avec les phenomenes qui 
se passent dans le systeme nerveux central.

La preuve que les choses se passent bien ainsi, a ete donnee 
d’une fagon bien ingenieuse par Wintrebert; en supprimant Faction 
nerveuse, soit par la destruction de la moelle, soit par Faction 
des stup0fiants, il a vu reapparaitre le mouvement rythme primitif 
pendant la periode qui suit immediatement la conjonction neuro- 
musculaire, —bientot apres, le muscle perd definitivement la faculte 
de fonctionner isolement.

L’etablissement d’une interaction entre le systeme nerveux et 
le systeme musculaire amene, en effet, des modifications conside
rables dans chacun d’eux. Le muscle, ne et developpe indepen- 
damment du nerf, est destine a disparaitre si, a un moment donne, 
la conjonction avec le nerf ne se produit pas —-de meme que Fovule, 
parvenu a maturite, meurt rapidement si Faction du spermatozoide, 
ou une action equivalente, ne vient pas lui fournir ce qui lui manque 
pour continuer son evolution —- et il se passe un phenomene iden- 
tique dans les parties du systeme nerveux qui sont destinees a 
entrer en connexion avec le muscle : elles se detruisent si le muscle 
vient a manquer.

Il se forme done, au cours de Fontogenese, des ebauches qui 
ne s’achevent que si les circonstances ulterieures le permettent et, 
parmi ces circonstances, la plus importante est l’etablissement 
successif de certaines interactions nouvelles entre ces ebauches et 
d’autres ebauches, qui primitivement etaient independantes. G’est

Nageotte. 11
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settlement grace a 1’introduction de ces facteurs d’equilibre nou- 
veaux que 1’accord peut se maintenir entre toutes les parties de 
1’edifice en voie de construction et que ce dernier peut atteindre le 
degre de complexity harmonieuse qui caracterise 1’organisation des 
Metazoaires.

L’illusion finaliste. —On comprend que de pareilles concordances 
soient invoquees en faveur du fmalisme. Mais de ce que certaines 
possibilites materielles se trouvent realisees, on ne doit pas, si 
1’on veut rester sur le terrain scientifique, tirer la conclusion que ces 
possibilites ont ete etablies en vue de leur realisation. De ce que le 
chlore et le sodium se trouvent avoir de Γ affinity 1’un pour 1’autre, 
on ne doit pas deduire que cette affinity leur a ete donnee pour que 
1’eau de mer put etre salee.

Sur la quantity incommensurable des edifices materiels com
plexes que 1’on pourrait imaginer a priori, nous constatons qu’un 
nombre de formes relativement tres petit existe dans la nature, car 
ce sont toujours les memes dispositions essentielles que nous voyons 
se repeter chez les etres vivants. « En creant les animaux, 1’Etre 
« supreme, a dit Buffon \ n’a voulu employer qu’une idee, et lavarier 
« en meme temps de toutes les manieres possibles, afin que 1’homme 
« put admirer egalement et la magnificence de 1’execution et la sim- 
« plicite du dessein. » Cela signifie sans doute que ces dispositions 
seules remplissent, d’une fagon generale, les conditions innombrables 
qui permettent la vie ; mais autour de chaque type principal se 
groupent une quantity d’especes secondaires, ou les details du type 
sont reproduits avec une infinite de variantes. Il semble done que 
tout ce qui etait possible, comme forme et comme variante, s’est 
effectivement construit; et en y reflechissant, on est conduit a penser 
que les experiences naturelles qui se font constamment, du fait de 
1’agitation incessante des atomes, doivent forcement amener la cons
truction de tous les edifices viables, meme les plus compliques — 
quelle que soit la multiplicity des coincidences necessaires a leur 
apparition — pour la seule raison que ces edifices sont materielle- 
ment realisables, les proprietes physico-chimiques de la matiere etant

1. Cite d’aprfcs Cuenot. 
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donnees. Deux circonstances ont permis a la terre d’acquerir sa 
Flore et sa Faune ; d’abord chaque essaireussi n’est pas reste a 1’etat 
de fait isole, mais a donne naissance a une ramification de lignees 
persistantes; ensuite, chaque branche de lign0e etant capable 
d’evolution, toutes les variations compatibles avec la structure 
primordiale du germe et avec les conditions ambiantes, ou les indi- 
vidus successifs ont vecu, se sont necessairement realisees au cours 
des temps.

D’ailleurs chacun sait que 1’harmonie qui regne dans l’0conomie 
des organismes vivants est loin d’etre parfaite; toutes les possi- 
bilites de developpement qui existaient dans 1’oeuf ne persistent 
pas ; celles qui menaient a des impasses se trouvent supprimees a 
un moment donne, car bien des pieces s’ebauchent chez 1’embryon 
sans pouvoir s’achever. Chez 1’adulte, nous ne voyons realises que 
les systemes qui ont pu s’accorder entre eux — tout le reste a 
disparu plus ou moins completement. Et encore, dans ces sys
temes, toutes les proprietes de la matiere n’ont pas ete utilisees : 
celles qui, sans etre destructives, n’ont pas trouve d’emploi, 
comme par exemple la contractibilite des fibres tendineuses 
(Cf. p. 136), restent a 1’etat latent et defient toutes les tentatives 
d’explication teleologique.

•

IV

l’aUTONOMIE DE l’uNITE VIVANTE ET LA LIMITE INFERIEURE

DE LA VIE

Une Plante verte peut vivre sans Γ assistance d’aucun etre vivant. 
Les substances minerales qu’elle trouve dans le sol et 1’acide 
carbonique de 1’air sont les seuls aliments qui lui soient indispen- 
sables, — ce qui ne veut pas dire qu’elle ne puisse pas beneficier 
d’un appoint d’aliments deja elabores, ni d’une association plus 
etroite avec d’autres etres vivants, association qui devient meme 
necessaire dans des cas exceptionnels.

Parmi les Microbes, les diverses Bacteries nitrogenes sont seules 
capables de vivre dans un 'milieu contenant exclusivement des 
seis mineraux, pourvu qu’il y ait de rammoniaque, que la Nature 
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inorganique fournit. Les autres Microbes ne peuvent pas fabriquer 
eux-memes toutes les substances organiques necessaires a leur 
existence; certaines leur sont preparees par d’autres etres.

Quant aux Animaux, ils doivent tous tirer leur alimentation 
directement ou indirectement du regne vegetal, sans les produits 
duquel ils ne sauraient vivre. Mais c’est seulement par la necessite 
de trouver des aliments prealablement elabores qu’ils dependent 
d’autres especes animales ou vegetales.

En effet, chez les etres vivants, le systeme de 1’organisation peut 
etre considere comme complet et apte a fonctionner sans interven
tion etrangere, des que les besoins alimentaires sont satisfaits.

Ce qui caracterise un pared systeme, c’est qu’il contient les 
parties necessaires et suffisantes pour que les phenomenes physiques 
et chimiques dont il est le siege s’enchainent en une serie ordonnee, 
suivant un mode continu et durable. Parmi ces parties, il ne faut 
pas oublier la barriere par laquelle 1’etre vivant est electivement 
isol6 du milieu exterieur : elle permet la formation du milieu inte
rieur, ou sont retenues les substances necessaires au fonctionnement 
de tous les rouages, meme lorsque ces substances sont diffusibles.

C’est cette barriere qui donne a 1’etre vivant son autonomie. 
Un corps inanime, meme done de proprietes physiques et chimiques 
tres complexes, tel qu’un catalyseur organique, est depourvu de 
toute « liberte » : il peut bien produire une serie ordonnee de reac
tions, mais pour cela, il doit se trouver dans un milieu strictement 
determine, car il est entierement soumis aux conditions ambiantes. 
L’etre vivant, au contraire, est affranchi, dans une mesure variable, 
de la tyrannie de ces conditions, parce qu’il fonctionne, en r0alite, 
dans son milieu int0rieur qui est stabilise. Chez les Animaux Unicel- 
lulaires, la permeabilite elective du protoplasma suffit a produire 
ce resultat.

La cellule des Metazoaires est encore un systeme relativement 
complet, car son activite peut persister hors de 1’individu auquel 
elle appartient. Elle possede une certaine autonomie qui lui per
met de maintenir la specificite qu’elle a acquise au cours de Γοη- 
togenese, meme lorsque des conditions nouvelles 1’obligent a modi
fier sa forme ; elle est encore vivante, au sens precis que nous avons 
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reconnu a cet adjectif, bien qu’elle soit incapable de vivre libre dans 
la Nature, faute de protection suffisante et d’aliments appropries.

Mais les elements figures qui entrent dans la constitution de la 
cellule ne peuvent plus vivre isolement : la cellule est done V unite 
vivante elementaire. Ses organites essentiels ne sont que des frac
tions d’unite, et non des unites vivantes entieres. Comme le dit 
excellement Cuenot *, « il n’y a rien de vivant dans une cellule, 
sauf 1’ensemble ».

La difference est grande, entre un etre qui meurt parce qu’un 
aliment lui manque et un protoplasma qui ne peut pas vivre parce 
qu’une interaction necessaire lui fait defaut, celle, par exemple, qui 
existe normalement entre lui et le noyau. Pourrait-on remplacer 
le noyau par 1’apport de substances identiques a celles qu’il four- 
nit au protoplasma, e’est-a-dire, en somme, par un aliment ? Rien 
n’est moins certain. Il est beaucoup plus probable que, dans 1’inter- 
action du noyau et du protoplasma, le noyau ne pourrait etre 
supplee que par un autre noyau — encore faudrait-il qu’il pro- 
vint d’un animal de meme espece.

Existe-t-il neanmoins des etres, construits sur un type autre que 
celui dont nous nous sommes occupes jusqu’ici, qui echappent a 
la necessite de 1’interaction d’organites differencies, et qui, par 
consequent, tout en etant beaucoup plus simples que la cellule, 
puissent repondre encore a la definition de 1’unite vivante ? Nous 
nous sommes deja pose cette question a deux reprises, mais d’une 
fagon purement theorique. Des decouvertes recentes, encore sou- 
mises a la discussion, permettent peut-etre de 1’envisager sous un 
point de vue plus objectif et plus large. Voici les faits.

Le probleme du « bacteriophage ». —D’Herelle, faisant ainsi une 
belle decouverte, a montre que le filtrat de matieres fecales, emprun- 
tees a un dysenterique convalescent, possede la propriete de clari
fier une culture de bacilles de la dysenterie, en detruisant par «lyse » 
les microbes qu’elle contient. Ce ph0nomene resulterait de Faction 
d’un « microbe bact0riophage 2 ». Et, en effet, si Fon se sert

1. Cuenot. La genese des especes animates, 2» ed., Paris, F. Alcan, 1921.
2. D'Herelle. Sur un microbe invisible antagoniste du bacille dysenterique. C.-R. 

Acad, des Sc., t. 169, 1917, et une serie de notes dans les comptes-rendus de la Soc. 
de Biol, έι partir de 1918. 
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de milieux de culture solides, on voit Taction lytique se manifester 
par f apparition de taches claires dans le voile opalin forum par la 
culture en surface. Ces taches sont arrondies et elles s’elargissent 
progressivement comme le font les colonies microbiennes ordinaries. 
Par des dilutions successives du liquide qui contient le microbe bac
teriophage, d’Herelle a montre que le nombre des taches claires 
decroit proportionnellement, de telle sorte qu’il est vraisemblable 
que chaque tache claire repond, comme une colonie microbienne 
ordinaire, au developpement d’un seul gernie ensemence.

Ce microbe presume presenterait des caracteres tout a fait 
exceptionnels. Il serait le plus petit de tous les microbes filtrants 
connus, puisqu’il passe « a travers une membrane de collodion d’une 
« durete telle qu’elle soit a la limite du passage d’une molecule 
« d’albumine de serum ». Il est plus resistant a la chaleur et aux 
antiseptiques que le bacille de la dysenterie. Enfm il ne se developpe 
que dans les cultures de bacilles vivants, ou 1’on peut le repiquer 
en serie indefiniment, tandis qu’ensemence dans une culture steri- 
lisee par la chaleur, ou simplement dans un tube de bouillon, il est 
incapable de se multiplier. Ce serait done un parasite strict du bacille.

Cependant des doutes se sont eleves sur la nature veritable du 
« bacteriophage de d’Herelle » ; est-ce, ou non, un microorganisme 
vivant ?

Bordet et Ciuca 1 ont amene la discussion sur un terrain tres int0- 
ressant; ils ont decouvert que 1’on peut obtenir, a f aide d’un microbe 
appartenant a 1’espece Bacterium coli, inocule dans le peritoine 
d’un cobaye, un effet lytique portant sur ce microbe. Dans ce cas, 
tout s’est passe dans une cavite close, et non pas dans f intestin, 
comme dans les observations de d’Herelle; il ne peut done s’agir d’un 
microbe venu du dehors. Le « principe » bacteriolytique ainsi obtenu 
est identique au bacteriophage de d’Herelle, car il dissout egalement 
les bacilles dysenteriques de Shiga et quelques autres especes micro
biennes, mais, tout en ytant capable de dissoudre completement 
le Bacterium coli, il peut aussi le gonfler seulement et le rendre 
gelatineux sans le tuer. Or les bacteries ainsi modifiees se multi- 

1. Bordet et Ciuca. Exsudats leucocytaires et autolyse microbienne transmissible.
C.-R. Soc. de Biol., t. LXXXIII, 1920. Determinisme de I’autolyse microbienne trans
missible, id., t. LXXXIV, 1921.
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plient sous la meme forme, qui est devenue hereditaire, et consti
tuent une race nouvelle, distincte de la race originelle par 1’aspect de 
ses colonies.

Ainsi done, non seulement ce « principe » nouveau se conserve 
dans les bacteries sur lesquelles il s’est fixe, mais il doit s’accroitre 
en meme temps que ces bacteries se multiplient, sans quoi son action 
s’affaiblirait —ce qu’elle ne fait pas. Et de plus, il diffuse hors des 
corps microbiens, puisque « chose remarquable, quel que soit le 
« nombre de repiquages, cette culture garde definitivement le pou- 
« voir, lorsqu’an en transporte la moindre trace dans un tube de 
« bouillon, de aonferer a celui-ci la propri6te lytique pour les microbes 
« nouveaux qu’on y introduit. Ceux-ci sont tues pour la plupart, 
« mais quelques-uns resistent et peuvent ainsi, reportes sur g0lose, 
« etre eux-memes le point de depart d’une nouvelle serie de cultures 
« du microbe modifie, lequel, tout en se reproduisant, regenere de la 
« sorte indefmiment la qualite lytique. » L’activite de ces microbes 
lysogenes est 0norme ; il suffit d’en introduire une quinzaine dans 
une culture contenant 30 milliards de Bacterium coli normal pour 
que la lyse se produise.

C’est la un ensemble de faits prodigieusement interessant. Bor
det en conclut que le phenomene de d’Herelle resulte « d’une defense 
« de 1’organisme et notamment d’une activite particuliere des exsu- 
« dats leucocytaires, ayant pour effet de determiner chez le microbe 
« une viciation nutritive hereditaire consistant dans la production, 
« par celui-ci, d’une sorte de ferment lytique, capable d’ailleurs 
« de se diffuser dans le liquide ambiant, et, en consequence, d’im- 
« pressionner de la meme fagon des microbes normaux de meme 
« espece ».

En me servant de termes semblables a ceux que j’ai employ0s 
jusqu’ici, je dirais : dans le milieu conditionne par 1’interaction des 
leucocytes et des microbes, il s’est forme un corps qui se comporte 
comme un ferment autocatalytique, lorsqu’il s’introduit dans 
1’ambiance qui regne au sein de 1’organisme des microbes vivants. 
Il est alors capable de s’accroitre et, en meme temps, de secreter une 
substance lysante, qui modifie les microbes dans lesquels il fonc- 
tionne — hors de cette ambiance, il reste inerte sans se detruire.

Ce corps est forme de particules dont les dimensions, d’apres 
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d’Herelle, sont voisines de celles de la molecule d’albumine de 
s6rum. A ce point de vue, sa morphologie ne differe done pas de 
celle d’un ferment soluble. Est-il « vivant » ?

Nous avons ete amenes deja (voir p. 156) a discuter theorique- 
ment la possibilite de 1’existence de pareilles substances auto- 
catalytiques, capables d’assimiler et de secreter lorsqu elles se trouvent 
dans une ambiance favorable, et a nous demander si, au cas ou 
elles seraient realisees, elles devraient etre considerees comme 
« vivantes ». Voyons quelles lumieresles faits observ0s par d’He
relle et par Bordet et Ciuca peuvent apporter dans cette question.

Tout d’abord si, ce qui est infiniment probable, il ne s’est pas 
glisse de causes materielles d’erreur dans les experiences de Bordet 
et Ciuca, ce microbe suppose apparaitrait de novo dans des circons- 
tances complexes determinees. Ce ne serait pas, a mon sens, une 
preuve par 1’absurde contre sa qualite d’etre vivant.

Que se passe-t-il en realite ? Isole, le corps est inerte. Introduit 
dans un systeme materiel complexe, ou il se produit des interactions 
multiples, il devient capable de manifester ses proprietes physiques 
et chimiques.

Nous connaissons des ferments organises, les organites de la cel
lule, qui sont dans le meme cas ; eux aussi sont auto-catalytiques. 
Nous leur avons pourtant refuse la qualite d’etres vivants parce que 
la « vie », ordre de faits nouveau, n’evolue que lorsqu’ils sont assem- 
bks. Les aptitudes de chacun a jouer un role dans la vie de la cel
lule restent latentes tant qu’il n’est pas dans un milieu appro- 
prie, et ce milieu ne peut resulter que des interactions qui s’etablis- 
sent entre eux tons. En eux-memes, ils ne sont done que des parties 
d’unites vivantes, des rouages de la vie, mais non des unites entieres. 
Ce sont des systemes incomplets, incapables de fonctionner seuls 
et ils ne possedent a aucun degre cette autonomie qui est un des 
caracteres propres a tous les etres vivants. Ils ne sont pas vivants, 
pris isolement, e’est leur assemblage seul qui est vivant.

La vie, de plus, — et cette notion me semble resulter de tout ce 
qui pr0cede — n’apparait que dans des edifices materiels coherents, 
oil toute la collection des particules distinctes qui sont necessaires se 
trouve retenue et se range suivant un ordre defini. La vie ne peut 
done pas resider dans un corps, meme d’une grande complexite 

rcin.org.pl



L AUTONOMIE DE l’UNITE VIVANTE 169

chimique, qui serait entierement a 1’etat de solution et qui, au point 
de vue ou nous nous plagons serait amorphe, c’est-a-dire ne serait 
forme que de molecules ou de micelles sans liens de cohesion entre 
elles.

Les limites de la vie etant ainsi precisees, il est evident, si Ton 
s’en tient a ce que nous savons actuellement, qu’elles passent au-des- 
sus du bacteriophage, juste au-dessus, et c’est la ce qui donne a cette 
question toute son importance. L’existence d’un ferment qui serait 
capable de produire une variation her6ditairement transmissible 
serait un fait capital, parce qu’une telle substance constituerait, en 
quelque sorte, un intermediaire entre le domaine de la vie et celui 
de la nature inanimee ; aussi 1’interet qui s’attache a la decouverte 
de d’Herelle ne fera-t-il que s’elever, si la suite des investigations 
demontre definitivement que le bacteriophage n’est pas autre chose 
qu’un ferment.

Amorcee accidentellement, grace a un concours exceptionnel 
de circonstances, la synthese du ferment suppose se poursuivrait 
ensuite dans des conditions moins complexes et, par suite, plus 
faciles a realiser : c’est bien la ce que nous avons ete amenes a 
supposer pour les constituants de la cellule. Qu’une association 
harmonieuse vienne a se produire entre differents corps de ce genre, 
ils pourront former un edifice a 1’interieur duquei les conditions, 
encore complexes, qui sont necessaires a leur fonctionnement indi- 
viduel, pourront se trouver realisees regulierement par la collabo
ration de chacun d’eux dans un fonctionnement global. Aucune 
partie d’un tel edifice ne sera vivante en soi, mais 1’ensemble cons- 
tituera une unite pourvue d’une individuality et d’une autonomie, 
capable des lors de croitre et de se perpetuer dans les milieux habi- 
tuels de la Nature, a la seule condition qu’elle y trouve des aliments : 
en un mot, ce sera une unite vivante.

Dans la race microbienne nouvelle observee par Bordet, 1’asso- 
ciation est loin d’etre harmonieuse; 1’equilibre est precaire, et 1’unite 
vivante qui vient d’etre creee —ou plutot remaniee —est malade. 
Mais ce n’est qu’un cas particulier, et nous retiendrons seulement les 
suggestions les plus generales qui se degagent de ces faits.

D’ailleurs la discussion est loin d’etre close ; dans les deux camps 
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qui se sont formes, les adversaires luttent d’ingeniosite et conti- 
nuent a decouvrir des faits nouveaux ; 1’aspect de la question peut 
se transformer entierement d’un jour a 1’autre, aussi les d6ductions 
qui precedent ne peuvent-elles etre que provisoires.

V

LA DEFINITION DE LA VIE

Claude Bernard a dit de la vie « qu’il est illusoire et chimerique, 
« contraire a 1’esprit meme de la science d’en chercher une defi- 
« nition absolue ». Cette affirmation eloquente restera sans doute 
toujours conforme a notre infirmite dev ant les problemes d’un 
ordre superieur, mais il est utile de resumer 1’ensemble des notions 
acquises, des hypotheses qui s’y rattachent et des tendances qui 
en resultent, sous la forme d’une definition descriptive de 1’etre 
vivant, ce qui nous permettra de tracer provisoirement les limites 
du territoire, impraticable pour nous, ou la definition absolue de 
la vie se derobe a notre entendement.

Tout ce que nous savons, nous conduit a penser que la vie repose 
uniquement sur les propriet6s mat0rielles de certains corps, parmi 
lesquels le carbone tient une place preponderante. L’azote, 1’oxy- 
gene et 1’hydrogene s’y joignent pour constituer la base de la 
matiere vivante. Mais d’autres corps sont egalement necessaires, 
tels le soufre, le phosphore, et un certain nombre de nrntaux, qui 
peuvent etre en quantite tres faible dans 1’organisme, et pour- 
tant jouent un role indispensable, soit comme constituants des elec
trolytes, soit comme catalyseurs. Tous ces corps se montrent 
capables, a 1’exclusion des autres, de s’organiser, c’est-a-dire de se 
reunir entre eux pour former des edifices ordonnes dans 1’espace, 
de telle fagon que certaines series de phenomenes s’y deroulent 
dans le temps, et entrainent 1’evolution du systeme suivant un 
certain cycle. Les atomes qui entrent dans la construction des etres 
vivants viennent du milieu ambiant et y retournent; leurs pro
prietes individuelles ne se modifient pas pendant qu’ils font partie 
momentanement d’un systeme organise et rien ne nous autorise a 
admettre que le fonctionnement de ce systeme n6cessite 1’interven-
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tion d’un « principe » autre que ceux qui apparaissent necessaire- 
ment du fait de la complexite chimique et physique.

La caracteristique des systemes materiels vivants n’est done 
pas seulement dans la qualite des especes atomiques utilis0es —■ 
puisque ces memes especes appartiennent tout aussi bien aux mine- 
raux —· mais bien plutot dans le mode de groupement de ces ele
ments. Ce n’est pas non plus la nature de 1’energie distribute dans 
ces systemes qui definit la vie, c’est le mode suivant lequel cette dis
tribution s’y opere. En un mot, un etre vivant represente un « meca- 
nisme », dont le fonctionnement resulte de son arrangement, et 
celui-ci se realise par une serie de liaisons coordonnees entre des 
atomes adequate, d’ou resultent la coherence, les proprietes et 1’in- 
dividualite du systeme ainsi formt. Ce mecanisme appartient d’ail- 
leurs a un type entierement different de tous ceux que nous savons 
construire : il met en oeuvre simultantment tous les modes de 1’ener
gie et, point essentiel, son edification est comprise dans son fonction
nement.

A un certain point de vue, et en faisant abstraction de son 
caractere cinetique et evolutif, 1’organisation des etres vivants 
pourrait etre comparee a la structure stereochimique des molecules 
complexes. De meme que certains groupes atomiques possedent un 
ensemble caracteristique de proprietes chimiques, physiques et phy- 
siologiques, qui tiennent au rangement, infiniment plus qu’a la 
nature propre de leurs constituants, et qui apparaissent comme des 
qualites nouvelles au moment meme ou ces constituants s’unissent, 
de meme, le mode de rangement des elements materiels dans les 
edifices vivants entraine une serie de proprietes qui n’appartien
nent qu’a eux. Dans un cas comme dans 1’autre, ce que nous savons 
des relations qui existent entre la structure et les propriet0s, 
nous le devons a 1’empirisme pur et simple. Le chimiste, instruit 
par 1’experience, prevoit les proprietes d’un compose nouveau d’apres 
sa fonnule et sait si ce compose pourra etre employ6 comme colo
rant, comme anesthesique ou comme developpateur photogra- 
phique ; il sait meme dans quel sens varieront ses proprietes, selon 
les modifications qui pourront etre apportees a sa constitution ; 
mais il est incapable de deduire rationnellement les proprietes de la 
formule stereochimique (Cf. E. Meyerson, loc. cit., I, p. 314).
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La complexite est infiniment plus grande, et d’un autre type, 
dans les edifices vivants, ou. 1’arrangement repose sur toutes les 
proprietes de la matiere, que dans les molecules, ού interviennent 
seulement les affinites chimiques des atomes. Nous avons vu que 
la vie n’evolue que dans des groupements materiels composes : ce 
n’est ni un atome, ni une molecule, ni une micelle, ni meme un 
systeme homogene de micelles qui peuvent vivre, pris isolement; il 
faut arriver a un ordre de composition qui n’est certainement pas 
inferieur au cinquieme, a partir des constituants de 1’atome, pour 
qu’un 0difice materiel puisse acquerir cette instabilite speciale, 
cette aptitude a croitre et a evoluer, qui permettent de le considerer 
comme « vivant » ; et au-dessus de Γ edifice vivant le plus simple, 
tout juste suffisant pour la vie minima, la hierarchie des groupe
ments se poursuit, avec 1’adjonction de systemes accessoires, d’ou 
resulte progressivement toute la complexite anatomique et fonc- 
tionnelle que 1’economie acquiert chez les etres superieurs.

On congoit que 1’ensemble des proprietes nouvelles qui appar- 
tiennent aux organismes vivants, et qui apparaissent du fait d’une 
pareille superposition de systemes coordonnes, soit suffisamment 
vaste pour que les lois qui le regissent, sans etre opposees aux autres 
lois de la matiere, puissent former un code a part, ayant sa physio- 
nomie propre, accompagne d’un cortege de donnees irrationnelles 
particulieres a la vie — en cela, la Biologie ne se distingue pas des 
autres branches de la Physique. Mais un point doit etre precise.

Les peregrinations des atomes, dans un milieu favorable a la 
vie, rentrent dans la categorie de ce que nous appelons le « hasard » 
jusqu’au moment ού les circonstances se trouvent etre propices a 
leur groupement systematique, sous la forme d’un edifice vivant; 
il en est de meme pour les conditions du milieu dans lequel cet 
edifice evolue, une fois forme, et dont les variations influent n6ces- 
sairement sur son equilibre ; le hasard intervient done constam- 
ment dans 1’evolution des etres vivants. Cela n’empeche pas que 
cette evolution ne soit soumise a des lois precises et qu’il ne regne 
dans 1’economie de ces edifices un ordre particulier, d’un d0termi- 
nisme rigoureux. Il faut bien saisir la nature de ce determinisme, 
qui est base en grande partie sur des faits statistiques, tout comme 
celui de bien des phenomenes de la Physique ; mais les effets dus a ce 
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caractere sont particulierement accentues en Biologie, en raison de 
la diversite des groupements constitutifs dans les etres vivants et 
surtout de la petitesse extreme des plus importants d’entre eux, 
qui rend les fluctuations plus sensibles (Guye). Ainsi, par exemple, 
la forme et la composition moyennes des cellules du foie sont 
rigoureusement determinees chez un animal donne, mais aucune 
cellule hepatique, prise en particulier, riest identique a ses voi- 
sines ; de meme le degre de laxite du tissu conjonctif sous-cutane 
est strictement regie, mais la disposition individuelle de chaque 
fibre collagene semble etre livree completement au hasard.

Tout cet ordre de choses presente un caractere evident d’unite, qui 
s’accuse deja par Γ uniformity remarquable des dispositions morpho- 
logiques fondamentales de la matiere vivante. Il semble qu’il y ait, 
a la base de la vie, un noyau de conditions energetiques essentielles, 
auxquelles un systeme d’atomes doive satisfaire pour etre vivant; 
et 1’unite profonde de la Biologie laisserait supposer que ces condi
tions ne peuvent etre realisees que par un seul type de groupements 
materiels. C’est ainsi, par exemple, que certains radicaux chimiques, 
ceux qui s’associent pour former 1’albumine (acides amines), sont 
necessaries a la vie. Si la forme des etres vivants varie a I’infmi 
dans ses details, cela pourrait tenir, comme jel’ai deja dit, a ce que, 
au groupement primordial, s’ajouteraient des groupements secon
daries, le premier representant seulement la vie minima.

Arriver a saisir et a exprimer — dans un langage qui ne pourrait 
etre que celui des mathematiques —les rapports qui doivent exister 
entre les elements du groupement primordial pour qu’il soit capa
ble d’assimiler, de croitre et de secreter, dans un milieu naturel, ce 
serait atteindre la « definition absolue » de la vie.

Mais 1’espoir d’y parvenir est evidemment « chimerique », pour 
1’instant, non pas seulement en raison de la complexity effroyable des 
edifices vivants, meme si on les suppose ramenes au minimum, mais 
aussi, et surtout, parce que les proprietes de la Matiere, sur lesquelles 
repose le mecanisme de la vie, forment encore pour nous un ensemble 
heterogene de donnees empiriques, ce qui suffirait a rendre vaines 
toutes nos tentatives d’explication rationnelle.

rcin.org.pl



1

174 CONSIDERATIONS SUR LA VIE

Nous ne devons done pas nous inquieter d’une « definition abso- 
lue » de la vie, qui est actuellement hors de notre portee, et qui le 
sera peut-etre toujours. Nous ne savons pas quels progres la Science 
fera plus tard, ni quelles lumieres inattendues la Physique ultra- 
atomique pourra apporter un jour sur la constitution de la Matiere 
et sur ses rapports avec ΓEnergie, dont la Biologie pourrait tirer 
parti; mais, dans 1’etat actuel de nos connaissances generales, 
notre activite doit se borner a discerner et a classer ceux des ρΐιέ- 
nomenes de la vie dont nous pouvons saisir I’enchainement, a ana
lyser les conditions ou ces phenomenes se produisent et a rechercher 
les rapports qui peuvent etre etablis entre les series etudiees.

Dans cette tache, le role de la Morphologie est considerable —la 
vie est trop intimement liee a la forme pour qu’il en soit autrement. 
Comme le dit si bien E. Meyerson, «dans tout 1’immense champ de 
« la science, il n’y a et ne peut y avoir de veritable explication que 
« par 1’espace et les proprietes de 1’espace »1; et ceci est vrai de la 
Biologie tout autant que des autres branches de la Science.

1. Emile Meyerson, De I'explication dans les Sciences, t. I, chap. VII, Paris, 1921. — 
II faut lire, dans ce livre puissant, le chapitre consacre aux « ph6nomfenes biolo- 
giques », d’oil cette citation est tiree. L’auteur y trace, d’un point de vue trfes eleve, 
le tableau de revolution des doctrines biologiques, en rapport avec la marche 
progressive de Pesprit humain dans le domaine de la science.
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CHAP1TRE V
L’ORGANISATION DU NERF PER1PHERIQUE

Les recherches anatomiques sur la nature et sur la genese des 
substances intercellulaires nous ont conduits a 1’etude de la cel
lule ; les problemes generaux concernant la vie de la matiere 
organisee se sont alors imposes a notre attention, et nous les avons 
abordes par leur cote morphologique, c’est-a-dire en partant tout 
a la fois de Γarrangement des parties dans I’espace, tels que nous 
pouvons le voir directement — ou le supposer d’apres les consta- 
tations de divers ordres qui ont ete faites —, et de la seriation 
des phenomenes dans le temps, car la forme n’a de valeur en Bio- 
logie que par son evolution.

Pour computer les connaissances que nous avons acquises ainsi 
sur les proprietes generales des elements anatomiques, nous obser- 
verons maintenant comment ils se groupent en systemes complexes 
dans le corps des Metazoaires, et nous prendrons comme exemple 
le nerf peripherique, dont nous essaierons de saisir 1’agencement, 
non pas seulement par 1’analyse de sa structure, mais aussi — et 
surtout —■ par 1’etude des modifications qui se produisent en lui 
lorsqu’il evolue, soit au cours de 1’ontogenese, soit lorsque 1’on a 
derang0 experimentalement 1’equilibre normal de ses constituants.

I

IMPORTANCE DE l’hISTOGENESE 

pour l’anatomie GENERALE DU NERF

La methode histog0netique,- pure ou associee a 1’experimenta- 
tion, a ete la source des decouvertes qui ont contribue le plus aux 
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progres des idees generales, en ce qui concerne 1’organisation du 
systeme nerveux.

C’est ainsi que la theorie du neurone a eu son point de depart 
dans les etudes de His, qui ont montre 1’independance originelle 
du neuroblaste chez 1’embryon et la terminaison libre de son pro- 
longement cylindraxile. Cajal ensuite, appliquant la methode de 
Golgi aux memes objets et decouvrant 1’extremite amiboide, ou 
cone de croissance, du cylindraxe, a donne a cette theorie un deve- 
loppement magnifique.

Dans le domaine du nerf peripherique, la provenance des ele
ments qui enveloppent d’une gaine le filament emane des cellules 
nerveuses centrales a ete demontree surtout par les recherches 
experimentales de Harrison, qui ont porte sur le systeme nerveux 
embryonnaire des larves de Batraciens.

Les constituants du nerf ont done ete suivis en remontant jus- 
qu’a leur origine qui siege en deux regions distinctes de 1’ecto- 
derme, celle qui est destinee a former le tube neural et celle d’ou 
partent les cretes ganglionnaires dorsales. Mais ce qui n’a pas 
encore ete saisi, c’est la signification morphologique exacte de son 
ebauche embryonnaire, ainsi que la nature et le mecanisme des 
transformations qui s’y operent au cours du developpement. Ce 
sont la des notions difficiles a bien etablir par 1’investigation 
limitee a 1’embryon, ού les elements sont petits et les tissus deli- 
cats. Par centre, 1’experimentation sur le nerf adulte, dont Waller, 
Ranvier, Cajal1 ont tire le parti que 1’on sait, constitue la methode 
de choix pour les recherches dirigees dans ce sens.

1. Waller. Sur la production des nerfs et sur la structure et les fonctions des 
ganglions spinaux. Comptes-rendus de 1’Academie des Sciences, 1851 et 1852, et 
Arch. f. Anat. Physiol, u. w. Medizin., 1852. Ranvier. Legons sur I’histologie du 
systeme nerveux, Paris. 1878. Ramon y Gajal. Esludios sobre la degeneration y rege
neration del sistema nervioso, t. I. Madrid, 1913.

2. On trouvera le detail de ces recherches dans la seconde Partie de ce livre.

En realite, suivre 1’evolution d’une cicatrice nerveuse, c’est 
etudier sur des tissus adultes, c’est-a-dire dans d’excellentes condi
tions, 1’histogenese du nerf considere en tant qu’organe. J’ai pu en 
effet me convaincre, au cours de travaux entfepris sur les plaies 
des nerfs1 2, qu’il n’y a pas de differences essentielles entre le pro
cessus de la regeneration, qui survient apres la section d’un nerf
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chez 1’adulte et celui de la neurogenese chez 1’embryon, au moins 
a partir du stade ou, chez ce dernier, le nerf s’est forme par la 
reunion de ses deux elements, les neurites et les gaines protoplas- 
miques.

Je voudrais donner ici un apergu de 1’organisation du nerf, en 
m’appuyant sur les resultats de ces recherches. J’indiquerai tout 
d’abord brievement les points les plus saillants.

On sait le role que les reseaux, constates, mais souvent mal inter- 
pretes, ont joue dans la querelle du neurone. Quelle est leur signi
fication reelle ? Quelles lois president a leur evolution ? L’histo- 
genese, etudiee dans les cicatrices, permet de donner a ces questions 
des reponses satisfaisantes. Elle permet aussi de demontrer 1’ho- 
mologie des gaines des differentes especes de fibres, si dissemblables 
au premier abord, et de juger la valeur des differents modes de 
groupement qu’affectent successivement, au cours du developpe- 
ment, les constituants du nerf. De concert avec 1’histogenese de 
1’embryon, elle conduit a un ensemble de notions generales sur le 
plan d’organisation du nerf que 1’on peut resumer ainsi :

Le nerf peripherique est un organe qui prend naissance par la 
reunion de deux elements d’origine differente, les neurites et les 
cellules de Schwann. A partir du moment ou son existence com
mence, il est constitue par le protoplasma plasmodial de la gaine 
de Schwann, dispose en travees, et il envahit 1’organisme tout 
entier grace a la croissance de ses ramifications, auxquelles une 
propriety caracteristique permet de s’anastomoser en reseaux.

Dans ce syncytium retiforme, les prolongements des cellules ner
veuses, c’est-a-dire les neurites, se comportent comme de vrais 
parasites ; ils se ramifient a 1’interieur du protoplasma de I’hote 
mais, a 1’inverse de ce dernier, ils ne s’anastomosent jamais en 
reseaux fermes, leur disposition est arboriforme.

Les travees nerveuses primitives sont done formees par des neu
rites contenus dans une gaine protoplasmique cloisonnee commune, 
dont ils occupent les loges. Au cours de 1’evolution, il survient une 
metamorphose, dont nous aurons a rechercher les circonstances, 
qui fait que ces travees primitives deviennent des fascicules ner
veux adultes, c’est-a-dire des'collections de fibres groupees dans un 
stroma conjonctif. Chaque fibre a myeline s’isole de ses voisines et

Nageotte. 12 
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acquiert une gaine protoplasmique individuelle, la gaine de Schwann, 
qui derive par clivage du protoplasma de la gaine commune pri
mitive.

Mais la propriete de croitre en formant des reseaux a mailles 
fernmes et celle de pousser sous la forme d’arborisations fibres, qui 
appartiennent respectivement aux deux elements constituants 
du nerf, ne sont en aucune fagon des modalites exceptionnelles. 
Dans toutes les categories des etres vivants, un grand nombre de 
structures, qu’elles soient protoplasmiques, syncytiales ou cellu- 
laires, se comportent de meme : les unes sont retiformes et les autres 
arborijormes. Nous serons done amenes a des comparaisons qui nous 
permettront, a tout le moins, de classer les faits observes et de 
delimiter les problemes generaux, encore tres obscurs, auxquels se 
rattachent les dispositions affect0es par le nerf.

Les faits sur lesquels s’appuient ces conclusions, et que nous allons 
passer en revue, sont faciles a constater et a verifier, a la condition 
que 1’on emploie des techniques appropriees. Ce point a une grande 
importance, parce que la tendance actuelle est de considerer que, 
seules, les methodes d’impregnation metallique peuvent amener un 
progres dans 1’histologie nerveuse. Une telle opinion me parait 
exageree.

On ne saurait dire trop de bien des impregnations electives ; ce 
sont des instruments d’analyse admirables. Sans la methode de 
Golgi, sans les methodes neurofibrillaires, aucun des points essen- 
tiels de la structure nerveuse ne serait connu. Et il faut ajouter 
que, sous 1’impulsion feconde de Cajal et de ses eleves Achucarro et 
Del Rio-Hortega, les methodes d’impregnation ont pu etre adap- 
tees a 1’etude des cellules et des tissus les plus divers, ou elles 
colorent merveilleusement les formations fibrillaires, si impor- 
tantes dans 1’economie animale ; la encore elles donnent a 1’histolo- 
giste des faits qui, sans elles, seraient a peu pres inaccessibles.

Mais les resultats de toutes ces techniques electives, si precieux 
en eux-memes qu’ils soient, ne peuvent, dans bien des cas, prendre 
toute leur valeur que s’ils sont controles et completes par ceux que 
donnent les autres techniques cytologiques couramment employees.

Le nerf est un organe complexe dont toutes les parties sont soli- 
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daires et tres etroitement coordonnees. Qu’il s’agisse de la structure 
du nerf adulte ou du developpement du nerf embryonnaire, les 
im prhgnations electives font ressortir certains elements, d’un interet 
capital il est vrai, mais laissent le plus souvent dans 1’ombre d’autres 
elements qui pourtant ne doivent pas etre negliges, parce qu’ils sont 
des constituants necessaires de 1’organe et parce qu’ils jouent un 
role considerable dans son developpement et dans sa vie vegeta
tive. Sans doute les neurites sont a la fois les parties les plus utiles 
a connaitre pour le neurologiste et les plus difficiles a mettre en 
evidence pour le technicien ; mais 1’anatomiste qui s’eleve au-dessus 
de la description pure et simple s’apergoit bientot que la constitu
tion morphologique du nerf obeit a des lois non expliquees par les 
propriet0s des seuls neurites. 11 faut done connaitre les autres cons
tituants du nerf et, pour les atteindre, les methodes d’impregna
tion metallique qui s’adressent au neurite et aux neuro fibrilles ne 
sont pas, a elles seules, suffisantes.

De plus, il est certain que les methodes neurofibrillaires amenent, 
dans le nerf des vertebres, des deformations considerables des neu
rites, qu’elles retractent dans le sens transversal. Fait bien plus 
grave, elles rendent souvent meconnaissables les gaines des fibres, 
par suite du bouleversement qu’elles produisent, tout en donnant 
des images nettes, precises, claires, qui en imposent facilement et 
que 1’on prend volontiers, mais a tort, pour le resultat d’une excel - 
lente fixation (v. fig. 83 et 84, pp. 327 et 328).

Pour reprendre 1’etude histologique des cicatrices nerveuses, il 
etait done indique de completer les renseignements indispensables, 
que fournissent les impregnations electives, par 1’application au 
nerf des techniques cytologiques les plus pr0cises, de celles qui ont 
ete reglees en vue de deformer le moins possible les elements des 
tissus. Et cette pratique m’a permis de faire quelques acquisitions 
nouvelles dans un domaine maintes fois explore.

Les resultats obtenus sont susceptibles d’eclaircir plusieurs 
malentendus qui result ent de 1’emploi trop exclusif, par les diffe
rentes ecoles, de techniques insuffisamment variees et des partis pris 
qui en ont ete la consequence.

En jetant un coup d’oeil sur 1’evolution de 1’histologie nerveuse, 
on peut comprendre que les questions de technique ont toujours 
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joue un grand role dans 1’orientation des doctrines diverses qui se 
sont heurtees. Mais la critique historique, pour presenter quel- 
que interet, doit necessairement s’appuyer sur une connaissance 
prealable et solidement assise des faits d’observation. Il nous faut 
done etudier d’abord notre sujet par nos propres moyens, avant 
d’aborder son histoire *.

II

STRUCTURE DU NERF NORMAL ADULTE

Le lecteur trouvera plus loin la description complete de la fibre 
nerveuse (Partie documentaire, pp. 217 sqq.) ; mais il est indispen
sable de resumer ici les donnees histologiques essentielles, sur les- 
quelles reposent tous les developpements qui vont suivre.

Il importe de s’astreindre a une terminologie precise, pour eviter 
toute ambiguite. Les expressions de cylindraxe, axone, neurite, 
fibre nerveuse ne doivent pas etre considerees comme synonymes. 
Le neurite, par opposition aux dendrites, est le prolongement de la 
cellule nerveuse qui est destine au nerf. Le cylindraxe, ou axone, est 
la portion axiale d’un neurite myelinise.

La fibre nerveuse doit etre delimitee avec soin. C’est un com- 
plexus. Ainsi qu’on le verra par la suite, il est indispensable, pour la 
clarte de 1’exposition, de comprendre dans sa definition la gaine de 
Schwann au meme titre que le neurite. Il n’y a pas de « fibres ner
veuses nues » dans les territoires mesodermiques adultes.

La fibre ά myeline est constituee par un seul neurite volumineux,

1. Dans mon expose, j’ai suivi Fhypothfese d'aprfes laquelle tout le systeme ner
veux peripherique proviendrait de 1’ectoderme. Beaucoup de travaux sont opposes 
h cette manifere de voir ; leur valeur est inegale, mais ceux de Rene Camus sont 
fortement documentes (Arch. f. mikr. Anat. 1813 — Arch, de morphol. gener. et 
experim,, 1921).

De toute fa<;on, il est certain qu’une partie du systeme nerveux peripherique est 
ectodermique ; mais il est possible que les trois feuillets soient neurog6nes chez 
les Vertebres, comme ils le sont chez certains Invertebres ; chez les Echinodermes, 
par exemple, 1’epithelium coelomique donne le nerf de Cuenot.

Si le fait se verifie, la conception generale exposee ici n'en sera gufere modifiee. 
Que Forigine des elements nerveux (gaines comprises) soit unique ou multiple, 
1’essentiel est que, d’une part, la differentiation de ces elements est irreversible, 
d’autre part, que cette differentiation s’opfere suivant un mode determine. Une 
cellule de Schwann ne peut apparaitre, chez l adulte, aux depens d’un element 
quelconque du mesenchyme.
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contenu dans une gaine protoplasmique, la gaine de Schwann, 
limitee elle-meme exterieurement par la membrane de Schwann ; 
cette fibre est ramifiee, mais elle ne s’anastomose pas avec ses voi- 
sines et ses branches ne se disposent pas en reseaux. C’est une fibre 
nerveuse simple.

Les fibres sans my eline, ou fibres de Remak, sont formees de neu- 
rites tres fins loges, en nombre variable, dans les compartiments d’une 
gaine protoplasmique commune. Ces fibres sont toujours disposees 
en reseaux fermes, mais les neurites qu’elles contiennent ne le sont 
jamais : toutes leurs ramifications sont libres. Par opposition a la 
fibre a myeline, la fibre de Remak est une fibre nerveuse composee.

Au premier abord il ne semble y avoir aucune homologie entre 
les gaines des fibres a myeline et celles des fibres sans myeline, 
mais 1’histogenese nous prouvera bientot qu’en realite ce sont la 
deux aspects differents d’un seul et meme element. Des maintenant 
nous designerons cet element sous le nom de nevroglie peripherique.

La nevroglie peripherique joue vis-a-vis des neurites du nerf, 
et aussi des cellules ganglionnaires que ce nerf peut contenir, un 
role analogue a celui de la nevroglie centrale a 1’egard des 01ements 
nerveux du cerveau et de la moelle ; mais sa configuration et cer
taines de ses proprietes sont differentes. Les deux nevroglies pro- 
viennent de 1’ectoderme, inais non de la meme region de ce feuillet.

Examinons la nevroglie peripherique d’un peu plus pres, d’abord 
dans les fibres a myeline. La gaine de Schwann semble etre consti- 
tuee par une serie de segments cellulaires en forme de cylindres 
creux, dans la cavite desquels passe le neurite. Le noyau se trouve 
au milieu des segments interannulaires et le passage d’un terri- 
toire cellulaire a un autre se fait au niveau de 1’etranglement de 
Ranvier. Dans la theorie classique, la myeline appartient a la cellule 
de Schwann, et on l’a comparee a la goutte de graisse d’une cellule 
adipeuse. En realite, et c’etait deja 1’opinion de Kolliker et de 
Westphal, la myeline appartient au neurite, dont elle forme la . 
couche peripherique. C’est une formation mitochondriale extreme- 
ment complexe, qui est organisee et qui ria aucun rapport avec la 
substance chimique amorphe, mise en reserve dans la cellule adi
peuse. Les faits qui menerit a cette interpretation sont nombreux et 
ne sauraient prendre place dans cet expose sommaire (Cf. p. 228) ; il 
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nous suffira de savoir que les segments et les etranglements de la fibre 
a myeline sont des particularites propres au neurite et que 1’adapta- 
tion de la nevroglie a cette disposition est un plienomene secon- 
daire ■— nous en aurons bientot la preuve. Encore, cette adaptation 
de la nevroglie ne va pas jusqu’a la formation de cellules distinctes. 
La nevroglie peripherique est un syncytium ; 1’anneau de Ranvier 
riy dessine qu’un simulacre de limite intercellulaire et des les pre
mieres phases de la degeneration wallerienne, comme l’a fort bien vu 
Ranvier lui-meme, toute apparence de limite intercellulaire s’ef- 
fa^ant, 1’etat syncytial devient evident. Une membrane tres mince, 
la membrane de Schwann, etablit une frontiere precise entre la 
substance de la gaine nevroglique et les tissus mesodermiques qui 
1’entourent.

Les elements protoplasmiques de la gaine de Schwann viennent, 
avons-nous dit, de la crete ganglionnaire, c’est-a-dire en fin de 
compte de I’ectoderine. Telle n’est pas 1’opinion de tous les auteurs ; 
certains ne veulent voir dans la gaine de Schwann que 1’adaptation 
a des fonctions speciales d’elements autochtones, de cellules meso
dermiques banales.

Un fait suflit a refuter cette opinion : les gaines de Schwann vides 
persistent indefiniment apres la degeneration wallerienne, meme 
quand on prend la precaution d’empecher la reinnervation. Ce fait a 
ete reconnu par Ranvier ; j’ai verifie qu’au bout de dix-huit mois, 
uhez le Lapin, les gaines vides sont encore au complet dans le nerf 
degenere. Leur morphologic s’est modifiee, mais aucune regression 
ne s’est produite vers un etat originel qui serait la cellule conjonc- 
dive. L’espece reste stable, tout en s’adaptant aux conditions nou- 
velles, et le tractus syncytial ininterrompu qui constitue la gaine 
deshabitee est aussi nettement distinct des tissus environnants que 
la fibre nerveuse normale elle-meme (fig. 55, p. 284). Une telle irrever
sibility n’indique-t-elle pas que la differenciation est tres profonde, 
aussi profonde que celle qui s’est produite dans les feuillets au debut 
de 1’evolution embryonnaire ?

Il y a mieux. Nous verrons bientot que ces gaines de Schwann 
deshabitees sont capables de croitre et d’envahir le mesoderme 
a partir de la surface de section du nerf, en remontant vers la racine 
du membre. Or les parties de nouvelle formation, qui n’ont jamais 
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ete en contact avec des neurites, sont semblables aux parties 
anciennes, qui sont restees sur place apres la degeneration walle- 
rienne. Cette constatation, nouvelle au moment ού je 1’ai faite, 
prouve mieux que tout autre argument la specificity de la nevroglie 
peripherique. Les gaines de Schwann, comme les canaux glandu- 
laires. sont des elements immigres dans le mesoderme.

La nevroglie de la fibre sans myeline, ou fibre de Remak, est 
beaucoup moins bien connue que celle de la fibre a myeline et 
1’agencement meme des nerfs sans myeline a ete 1’objet de discus
sions sans nombre. De tous les auteurs, Ranvier s’est le plus appro- 
che de la verite ; il a constate que les fibres de Remak sont disposees 
en reseaux et il a formule 1’hypothese qu’elles « seraient constituees 
« par des masses protoplasmiques allongees, dont les noyaux auraient 
« ete refoules a la peripherie, etausein meme desquelles seraient logees 
« les fibrilles ». Sauf que les noyaux ne sont pas tous refoules a la 
peripherie (fig. 43, p. 261) et que, dans la terminologie actuelle, 
on ne peut pas appeler « fibrilles » les neurites loges dans les fibres 
de Remak, 1’opinion de Ranvier correspond a la realite.

Je n’insisterai pas sur les details, j’indiquerai seulement un fait 
qui a une importance particuliere : lorsque, a 1’aide d’une methode 
de dissociation Speciale qui donne des resultats tres stirs, on etudie 
1’ensemble du reseau sur une etendue suffisante (fig. 40, p. 257), 
on constate que les travees les plus fines, celles qui contiennent 
un seul neurite, peuvent parcourir un trajet tres etendu, entre leurs 
points d’attache au reste du reseau, sans contenir de noyau, ou bien 
n’en contenant qu’un seul.

L’interpretation est facile ici parce que 1’on peut suivre la travee 
dans toute son etendue et la voir se continuer avec des travees 
plus volumineuses et plus abondamment nucleees, dont la structure 
est parfaitement daire ; mais si une pareille fibre simple est apergue 
en coupe transversale dans une preparation isolee, la gaine ne 
pourra pas etre mise en evidence et 1’on croira se trouver en face 
d’une « fibre nerveuse nue ». Cette eventuality s’est presentee, dans 
mes recherches sur les cicatrices nerveuses, pour des fibres nerveuses 
jeunes, encore amyeliniques, et formees d’un seul neurite, mais j’ai 
toujours pu reconnaitre la veritable disposition, parce que mes 
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coupes etaient mont6es en series et qu’il m’etait facile de suivre la 
fibre en question de coupe en coupe jusqu’aux points ou la presence 
d’une game devenait evidente, grace a la rencontre d’un noyau 
(fig. 85 4, p. 329), ou bien parce que la travee simple en question 
rejoignait d’autres travees composees et multinucleees. Si jem’etends 
sur ce detail, e’est parce qu’il montre bien qu’une fibre nerveuse 
n’est pas forcement nue lorsqu’on ne peut pas lui deceler une gaine 
dans un territoire limite de son trajet, meme si le territoire est 
relativement grand. L’etude du reseau syncytial des fibres sensi
tives de la queue du T0tard nous donnera d’ailleurs des argu
ments infiniment plus demonstratifs que le reseau des fibres de 
Remak des Mammiferes a 1’appui de cette assertion.

Et le fait a d’autant plus de valeur que les images fournies par les 
fibres amyeliniques et leurs gaines sont le plus souvent tres defec- 
tueuses dans les preparations, parce que la fixation correcte de ces 
fibres presente les plus grandes difficultes: elles sont beaucoup plus 
fragiles que les fibres a myeline. Dans les methodes neurofibrillaires 
par impregnation metallique, les neurites des fibres sans myeline 
sont admirablement dessines, mais il ne faut pas esperer voir quoi 
que ce soit des gaines ; aussi les partisans exclusifs de ces methodes 
ne veulent-ils a aucun prix entendre parler des anastomoses des 
fibres de Remak : en effet les anastomoses sont le fait de la nevroglie 
et non des neurites.

Telles sont les principales notions sur la nevroglie peripherique, 
que 1’on peut acquerir par la seule analyse histologique des nerfs 
adultes. Nous pouvons les resumer et les completer en enongant les 
propositions suivantes :

1° Si 1’on fait abstraction de certaines terminaisons nerveuses, 
oil une gaine ne peut etre actuellement ni d0montree ni niee, les 
fibres nerveuses de 1’adulte constituent, dans le mesoderme, des 
territoires nettement limites ou cheminent les neurites ; ceux-ci 
n’entrent pas en connexion directe avec les elements du tissu con
jonctif. Un fait eclaire particulierement bien le role de la nevroglie : 
lorsque des neurites vont se terminer dans un epithelium, la gaine 
cesse au contact de la basale et des lors les neurites sont nus. Mais a 
ce moment ils sont rentres dans 1’ectoderme, leur feuillet d’origine, 
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et ce sont les cellules epitheliales qui leur tiennent lieu de nevroglie. 
Cette disposition est particulierement frappante dans la cornee ; 
les neurites, arrives a 1’epithelium, quittent la gaine ou ils etaient 
entasses et s’eparpillent librement entre les cellules epitheliales, 
en formant comme les lanieres d’un fouet (voir fig. 45, p. 265).

2° Il y a une correlation evidente entre la presence d’une gaine de 
myeline, le volume des neurites et les dispositions de la gaine nevro- 
glique. Lorsque les neurites forment une couche de myeline a leur 
Peripherie, le cylindraxe se charge d’eau et prend des dimensions 
beaucoup plus considerables ; en meme temps la nevroglie constitue 
autour de chacun d’eux une gaine distincte, oil les noyaux affectent 
une disposition speciale par rapport aux segments de la myeline.

Au contraire, lorsque les neurites sont amyeliniques, ils restent 
greles 1 et leur nevroglie se dispose en reseaux fermes, dont chaque 
travee, ou les noyaux sont epars, forme une gaine commune a 
plusieurs prolongements nerveux.

Il faut aj outer a ces notions succinctes sur les fibres nerveuses 
quelques indications breves sur les complexus qu’elles forment 
chez 1’adulte.

1. Il faut noter toutefois que, dans les cicatrices, les neurites non encore myeli- 
nises, mais destines a le devenir, possfedent deja un volume assez considerable, 
bien superieur a celui de neurites ou de portions de neurite qui, chez 1’adulte, ne 
se myelinisent jamais. Mais au moment oti ces jeunes neurites prennent leur gaine 
de myeline, leur calibre augmente encore beaucoup, pour devenir progressivement 
dgal a celui des anciennes fibres qu’elles remplacent.

Le fait le premier en date, au cours du developpement, est la 
formation de la myeline, mais les raisons de cette formation nous 
echappent actuellement. Toutefois nous pouvons deja remarquer 
que ces raisons sont de deux categories distinctes. Certains neurites 
restent indefiniment amyeliniques dans toute leur etendue, parce 
que leur nature ne comporte pas de gaine de myeline ; les fonctions 
des fibres de Remak montrent bien qu’elles sont, a tous les points 
de vue, differentes des fibres motrices ou sensitives de la vie de 
relation. Mais, d’autre part, certaines conditions locales peuvent 
intervenir; c’est ainsi que, arrivees a la cornee, les fibres du triju- 
meau, myelinisees jusque-la, perdent immediatement leur myeline, 
en meme temps elles se disposent en plexus de fibres composees et que 
leurs neurites deviennent tres greles. Il
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Un fascicule nerveux est un ensemble de fibres nerveuses plon- 
gees dans un stroma conjonctif special, 1’endonevre ; le tout est 
enveloppe d’une gaine conjonctive, la gaine lamelleuse.

Un nerf r0sulte de la reunion, dans un stroma conjonctif plus gros- 
sier, de fascicules nerveux en nombre plus ou moins grand.

Quelle que soit la nature des fibres qu’ils contiennent, les nerfs sont 
disposes en plexus, comme les fibres nerveuses composees.

Ill

LA REGENERATION APRES SECTION

Nous pouvons maintenant comprendre ce qui se passe dans la 
cicatrisation des nerfs blesses. Nous etudierons d’abord le bout 
superieur.

Au voisinage de la section, les fibres nerveuses sont alter0es sur 
une certaine 0tendue : c’est la zone metamorphique. Le neurite dege- 
nere en remontant jusqu’a un point d’ou naissent les branches de 
remplacement ; mais la gaine de Schwann persiste et garde sa vita- 
lite ; il en resulte que les jeunes neurites destines a regenerer le nerf 
sont, des le debut, emprisonnes dans un tube de nevroglie (fig. 85, 
1, 2 et 3, p. 329).

Arrives a 1’extremite de la zone metamorphique, les jeunes 
neurites vont-ils s’echapper par 1’ouverture b0ante de la gaine, 
pour penetrer nus dans le tissu cicatriciel ? Pas du tout. Jamais 
aucun neurite nu ne peut etre apergu dans une cicatrice, lorsqu’on 
se met dans les conditions techniques necessaires a cette etude.

On pourrait objecter que dans les experiences de Harrison \ 
malgre 1’ablation des cretes ganglionnaires qui supprime, avant 
1’apparition du nerf, la source des cellules de Schwann, les racines 
anterieures se developpent neanmoins et les fibres nerveuses 
motrices croissent sans etre munies de gaines. Mais ici les circons- 
tances different de celles qui se rencontrent dans les cicatrices, 
puisqu’il n’y a pas de cellules de Schwann disponibles. Cette expe-

1. Harrison. Neue Versuche und Beobachtungen ilber die Enticicklung des peri- 
pherischen Nervensystems der Wirbelthiere. Sitzungsber. d. Niederrhein. Gesells
chaft. Bonn, 1904.
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rience si ingenieuse, qui d’ailleurs meriterait d’etre reprise, prouve 
seulement que les neurites sont a la rigueur capables de vivre sans 
nevroglie, lorsqu’ils ne peuvent pas faire autrement, et meme de se 
grouper pour former des nerfs. Il en est de meme dans les cul
tures de tissu nerveux.

Mais, dans les cicatrices, les gaines de Schwann sectionnees, qui se 
sont fermees a leur extremite, croissent en meme temps que les 
neurites et ceux-ci ne peuvent jamais s’en echapper. Ce qui prouve 
bien la realite du fait, c’est que, lorsqu’un desaccord survient 
entre la croissance des neurites et celle des gaines, les neurites 
exub0rants ne parviennent pas a se liberer ; ils restent enfermes 
dans la gaine retardataire et sont forces de s’enrouler indefini- 
ment sur eux-memes : ainsi se forment les pelotons decrits par 
Ranvier et etudies depuis lors par Perroncito a 1’aide des methodes 
neuro-fibrill aires.

Ce qui pousse a I’extremite de chaque fibre a myeline sectionn0e, 
ce n’est done pas un pinceau de neurites nus, qui s’eparpilleraient 
aussitot dans les tissus mesodermiques, c’est au contraire une unite 
coherente, une fibre complete, formee de neurites et de nevroglie ; 
cette fibre, encore amyelinique, contient plusieurs neurites qui, au 
debut, ce fait est tres important comme nous le verrons par la suite, 
se tassent dans ses parties centrales, ou ils ne sont separes les uns 
des autres que par des cloisons extremement minces, tandis que la 
masse du protoplasma et les noyaux sont rejet0s a la peripherie 
(fig. 85, 5, 6 et 7, p. 329).

A un moment donne la fibre a myeline ancienne, qui est simple, 
est done continuee par une fibre amyelinique de nouvelle formation, 
qui est composee.

Or cette fibre amyelinique composee, d’origine accidentelle, se 
comporte exactement comme toutes les fibres amyeliniques com- 
posees qui existent normalement dans 1’economie : elle se ramifie 
et ses ramifications s’anastomosent en reseaux fermes, entre elles 
et avec les ramifications des fibres voisines (fig. 94 p. 352).

Cette phase curieuse a son analogue dans le systeme nerveux 
de 1’adulte a I’dtat normal. En effet les fibres a myeline du triju- 
meau destinees a la cornee arrivent simples et independantes les 
unes des autres ; a peine entrees dans le tissu corneen, elles devien- 
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nent a la fois amyeliniques, composees et anastomosees en un reseau 
unique, ce qui les rend toutes solidaires entre elles. Mais cet etat, 
definitif dans la cornee, est transitoire dans la cicatrice nerveuse.

Il resulte de la disposition retiforme des fibres jeunes dans les 
cicatrices que, pendant toute la premiere phase, les neurites en voie 
de croissance peuvent circuler en tous sens a l’int0rieur d’un sys
teme unique de voies communicantes et que, partant d’une fibre 
quelconque du bout superieur, ils peuvent atteindre une gaine vide 
quelconque du bout inferieur du nerf.

Cette disposition reproduit, en realite, celle de 1’ensemble du 
systeme nerveux peripherique chez 1’embryon, pendant toute la 
periode au cours de laquelle il envahit les tissus et se distribue aux 
organes.

Pendant que la regeneration commence ainsi au bout superieur 
du nerf, que se passe-t-il du cote du bout inferieur ? Ainsi que nous 
1’avons deja vu, la nevroglie restee en place n’y est pas inactive. De 
meme que chaque fibre nerveuse du bout superieur donne naissance 
a une fibre composee, de meme chaque gaine de Schwann vide du 
bout inferieur se prolonge sous la forme d’une travee nevroglique 
neoformee, qui envahit le tissu mesodermique. Comme les fibres 
de regeneration, les travees nevrogliques se rainifient et s’anasto- 
mosent en reseau ferme. Les jeunes fibres composees du bout supe
rieur sont cloisonnees longitudinalement, divisees en loges ou 
siegent les neurites ; les travees nevrogliques neoformees du bout 
inferieur se comportent de meme, mais naturellement leurs loges ne 
contiennent pas de neurites. Et rien n’est plus troublant que de 
voir cet appareil nevroglique prendre de lui-meme des dispositions 
dict0es, pourrait-on croire, par 1’attente de neurites a venir (fig. 6).

L’analogie entre le bourgeon nevroglique du bout inferieur et le 
bourgeon nerveux du bout inferieur est done aussi complete que 
possible et 1’on peut dire, malgre 1’apparente contradiction des 
termes, qu’il nait du bout inferieur un nerf aneuritique.

Ce processus se deroule aussi bien lorsque le bout superieur a ete 
arrache, et dans ce cas toute cause d’erreur est ecartee.

Naturellement le nerf aneuritique, qui anatomiquement est un 
gliome, possede une vigueur beaucoup moindre que le bourgeon 
nerveux complet ne du bout superieur du nerf. De plus son evolu
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tion s’arrete tres tot ; apres le cloisonnement initial, le stade ulte- 
rieur fait defaut, si des neurites ne s’introduisent pas dans les loges 
toutes pretes a les recevoir.

Cette tentative avortee presente un interet considerable ; en 
Γabsence de tout neurite vivant, la nevroglie commence la construction 
du nerf ; livree a ses propres moyens elle ne peut aller bien loin, 
mais on ne saurait se meprendre sur la signification des travees 
cloisonnees qu’elle edifie, ce sont bien les ebauches de fascicules

Fig. 6. — Coupe transversale pratiquee dans le bourgeon nevroglique, ou gliome, 
ne & 1’extremite du bout interieur d’un sciatique du lapin, 15 jours aprfes la section 
du nerf et I’arrachement de son bout superieur. A gauche, on voit la coupe des 
travees nevrogliques de nouvelle formation (fibres nerveuses aneuritiques), 
dont le contenu est divise en loges par des cloisons partant de la peripherie. A 
droite, tissu fibreux formant une enveloppe generale au bourgeon nevroglique. — 
800 diametres. (Cf. p. 316).

nerveux. Nous allons voir que, dans les fibres composees qui naissent 
du bout superieur du nerf et qui sont destinees a se metamorphoser 
en fascicules nerveux veritables, les cloisons primitives de la gaine 
donnent naissance a 1’endonevre conjonctif au moment ou la my0- 
line se developpe. Dans les travees purement nevrogliques du bout 
inferieur, les cloisons ne peuvent naturellement pas subir la trans
formation complete en substance collagene, qui necessite 1’inter- 
vention de facteurs surajoutes ; neanmoins elles sont suffisamment 
dessinees pour qu’aucun doute ne puisse subsister sur leur homo- 
logie avec les cloisons de la gaine des fibres composees (fig. 95, c et 
d, p. 353).

Si done la nevroglie est incapable a elle seule d’achever 1’edi-
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Fig. 7. — Neurite de re
generation envahissant 
une travee nevroglique 
preformee, dans une ci
catrice de 20 jours, chez 
le lapin.

fication d’un nerf, du moins elle possede en 
elle-meme une partie importante des con
ditions necessaires a cette edification et 
elle peut la commencer, alors meme qu’elle 
est reduite a ses ressources propres.

Il n’est pas necessaire d’insister sur le 
parti que Ton peut tirer de ces faits dans 
1’interpretation des rapports physiologiques 
entre les constituants du nerf, ni sur les 
arguments que 1’on peut y cliercher dans la 
discussion des theories les plus generales de 
la biologie.

La reparation du nerf sectionne etant 
ainsi amorcee par la formation d’un nevrome 
au bout superieur et d’un gliome au bout 
inferieur, il est facile de comprendre ce qui 
va se passer : lorsque les travees du nevrome 
arriveront en contact avec celles du gliome, 
la soudure s’effectuera et il s’etablira un 
reseau unique de nevroglie entre le bout 
superieur et le bout inferieur. Dans ce re
seau toutes les travees superieures sont 
parasitees par des neurites ; les travees infe- 
rieures sont indemnes, mais r0ceptives; 1’in- 
vasion se produit aussitot le contact etabli 
et, par ce pont edifie en deux moities a partir 
des deux points a reunir, les neurites vont 
passer pour reprendre possession de la tota- 
lite du territoire momentanement aban- 
donne (fig. 7).

Mais ici se pose une question extremement 
interessante. Comment le nevrome et le 
gliome sont-ils guides pour se rencontrer, 
lorsque 1’intervalle entre le bout superieur

Extrdmild du neurite, avec sa 
massue terminate; ses mitochon- 
dries granuleuses deviennent de plus en plus nombreuses et prennent les caractdres des grains de 
secretion dans la massue. Noyaux, mitochondries et fibrilles dans la travie nevroglique.

Fixation au liquide J, de Laguesse ; coloration a I'himatoxyline au fer. Grossissemcnt de 1200 diamfetres. 

rcin.org.pl



REGENERATION APRES SECTION 191

et le bout inferieur du nerf est tres grand, de plusieurs centimetres 
par exemple ? On sait qu’a la suite des experiences de Forssmann1 
1’idee d’une attraction des neurites par le bout inferieur du nerf 
en degenerescence s’est developpee ; mais c’est surtout un chimio- 
tropisme, attirant les neurites vers les gaines de Schwann vides, 
qui a ete invoque pour expliquer le cheminement des produits de 
la regeneration du bout superieur vers le bout inferieur.

En realite ce chimiotropisme des neurites a 1’egard de la nevroglie, 
qui devra etre discute a propos de la genese du nerf chez 1’embryon, 
n’a aucune raison d’intervenir dans les cicatrices : les neurites, qui 
sont continuellement emprisonnes par la nevroglie, ne peuvent etre 
attires par elle. Si 1’on supposait une attraction des fibres completes 
(neurites et nevroglie) du bout superieur par le bout inferieur, il 
faudrait, en outre, supposer une attraction des fibres incompletes 
du bout inferieur (nevroglie seule) par le bout superieur, et alors ce 
serait peut-etre simplement la nevroglie qui s’attirerait elle-meme, 
d’un complexus a un autre.

Cette derniere supposition est d’ailleurs fondee, dans une certaine 
mesure, puisque les travees nevrogliques possedent, comme nous 
1’avons vu, la propriety de s’attirer mutuellement et de se souder, 
apres s’etre divisees — et c’est meme cette propriety qui fait que 
les fibres nerveuses de nouvelle formation, dans la cicatrice, sont 
disposees en reseaux fermes. Evidemment cette propriety joue au 
moment de la rencontre, mais il suffit de la bien comprendre pour 
1’ecarter du mecanisme qui, a grande distance, orienterait les deux 
moities du pont cicatriciel de fagon a ce qu’elles se dirigent 1’une 
vers Γ autre.

Une etude attentive de nombreuses cicatrices m’a convaincu 
de 1’absence de tout tropisme chimique dans ce processus ; mais les 
travees nerveuses sont attirees par les interstices et les fentes des 
tissus dans lesquels elles cheminent. Le nevrome recurrent de 
Vanlair, c’est-a-dire 1’accumulation de fibres qui remontent dans 
1’epaisseur de la gaine lamelleuse du bout superieur a partir du 
point de section, est dh a cette sorte de stereotropisme.

En fait, les bourgeons partis du bout superieur et du bout infe-

1. Forssmann. Zur Kenntniss des Neurotropismus, Ziegler’s Beitragezur path. Anat., 
t. XXVII, 1900.
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rieur se rencontrent parce qu’ils cheminent, en sens inverse, dans 
le tissu conjonctif lache qui occupe 1’espace ού siegeait le nerf. Si 
le depart se fait dans la bonne direction, grace a 1’orientation cor- 
recte des deux surfaces de section, superieure et inferieure, si la 
region n’est pas bouleversee par le traumatisme, enfin si aucun 
obstacle accidentel ne s’interpose, la rencontre des deux bourgeons 
s’effectue, meme si le trajet est de plusieurs centimetres, et il n’y 
a lieu d’invoquer aucune force inconnue pour expliquer ce pheno
mene.

Quels inconvenients, au point de vue fonctionnel, peuvent resul- 
ter des cicatrices nerveuses trop etendues par suite d’une trop 
grande perte de substance, et par quels procedes peut-on remedier 
a ces inconv0nients, ce sont la des questions qui interessent surtout 
la pratique chirurgicale et qui ne peuvent etre abordees ici.

Par contre il me faut signaler, au sujet de la valeur du pont cica- 
triciel, un detail qui montre bien 1’importance de la nevroglie dans 
la construction du nerf, en tant qu’organe. Le pont cicatriciel est 
plus ou moins long et contient plus ou moins de fibres nerveuses 
suivant les circonstances; mais la regeneration quantitative du 
bout inferieur du nerf ne depend guere de 1’epaisseur de ce pont ; 
meme dans les cas ou un tres petit nombre de travees nerveuses et 
nevrogliques ont reussi a s’accrocher, et ou, par consequent, le 
tractus cicatriciel est tres mince, le bout inferieur peut etre anato- 
miquement tres bien reinnerve.

Cela tient a ce que les neurites se ramifient autant qu’il le faut 
pour que le territoire nevroglique tout prepare, dans lequel ils 
penetrent, soit pourvu d’une quantite d’elements nerveux en rap
port avec son etendue.

La nevroglie du nerf peripherique possede, par consequent, la 
propriete d’exciter la croissance des neurites et leur ramification, 
jusqu’au moment ou toute la place dont elle dispose se trouve 
occupee.

Voici done la communication retablie entre les bouts sup6rieur et 
inferieur du nerf sectionne. L’appareil nerveux de cette cicatrice 
est encore a 1’etat « embryonnaire ». Il faut maintenant qu’il passe 
a 1’etat « adulte ». C’est la un processus du plus haut interet.
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Plusieurs ordres de faits s’enchainent au cours de cette phase, 
qui est caracterisee par une veritable metamorphose :

La myeline apparait a la peripherie des neurites.
Les noyaux de la nevroglie, d’abord refoules a la peripherie des 

travees, comme nous 1’avons vu plus haut, se multiplient active- 
ment et s’engagent de plus en plus nombreux dans 1’epaisseur des 
paquets de neurites ; ils se rangent de fagon a occuper une situa
tion determinde par rapport aux segments interannulaires des fibres 
a myeline.

Les neurites augmentent de volume.
La membrane de Schwann primitive, qui enveloppait chaque 

travee, et les cloisons qui, partant de cette membrane, cloison- 
naient longitudinalement les jeunes fibres composees, subissent une 
transformation chimique et prennent les reactions caracteristiques 
de la substance collagene. Cette transformation debute par la 
membrane de Schwann proprement dite et envahit progressive- 
ment les cloisons a partir de la peripherie. Lorsque 1’envahissement 
est complet, toutes ces membranes se dissocient en fibrilles colla
genes longitudinales, qui constituent des lors V endonevre conjonctif. 
Et c’est a ce moment que penetrent les cellules conjonctives, alors 
que 1’edifice de soutenement est completement acheve (fig. 95, 96 et 
97, pp. 353-355).

Autour des jeunes fibres a myeline, qui se trouvent ainsi disso- 
ciees, la gaine de Schwann est toute formee par suite de la lib0ra- 
tion du protoplasma nevroglique qui occupait la loge oil elles se 
trouvaient, et les noyaux sont deja en place au milieu des espaces 
interannulaires. 11 se forme alors, autour de chacune des gaines de 
Schwann liberees, une membrane secondaire, qui appartient a 
chaque fibre en particulier, pour remplacer la membrane de Schwann 
primitive, qui etait la propriete commune de toute la collectivite 
constituant la travee nerveuse embryonnaire, et qui s’est transfor- 
mee en endonevre conjonctif.

Enfm une gaine lamelleuse se constitue autour de cet ensemble 
de fibres, par suite d’un arrangement special du tissu conjonctif 
environnant.

Lorsque tous ces phenomenes se sont d0roules, les travees primi
tives, qui etaient des fibres amyeliniques composees, se sont trans-

Nageotte. 13
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formees en fascicules nerveux, c’est-a-dire en complexus de fibres a 
myeline simples, groupdes dans un stroma conjonctif. Et comme 
les travees primitives etaient disposees en reseau amailles fermees, 
en vertu d’une certaine propriete qui appartenait a la nevroglie au 
moment ou elles se sont formees, les fascicules nerveux adultes 
qui les ont remplacees gardent 1’arrangement plexiforme, bien que 
leurs fibres soient devenues simples et que, par consequent, les 
gaines nevrogliques qu’ils renferment aient perdu Γarrangement 
retiforme primitif.

Il faut ajouter a cela que, dans les jeunes fascicules nerveux, il 
reste des fibres amyeliniques 6parses au milieu des fibres a myeline. 
Ce sont les fibres de Remak regenerees, qui prennent aussi leur part 
du protoplasma et des noyaux de la travee nevroglique primitive. 
Mais cette part destinee aux fibres amyeliniques ne subit pas la 
meme metamorphose que le reste ; elle forme un reseau dont les 
travees, disseminees dans 1’epaisseur du fascicule, reproduisent 
toutes les dispositions caracteristiques des fibres de Remak nor
males. Ainsi des parcelles voisines du meme proto plasma peuvent, 
ayant requ des parasites differents, evoluer de faqons differentes.

Bien des modifications et des adaptations surviennent ulterieu- 
rement dans les cicatrices, mais nous ne saurions nous y arreter ; 
seuls les traits essentiels du processus sont importants a connaitre.

Deux questions se posent maintenant : le processus de la regene
ration nerveuse reproduit-il 1’evolution du nerf chez 1’embryon et 
la reproduit-il tout entiere ?

Il est a priori parfaitement evident que dans, la cicatrice, il y a une 
phase du developpement embryonnaire qui ne peut etre representee. 
Les fibres nerveuses cicatricielles partent d’un nerf tout fait, tandis 
que, chez 1’embryon, le complexus nerveux, avant de croitre, doit se 
constituer par le rapprochement d’elements issus de sources diffe
rentes.

Mais, cette reserve 0tant faite, il ne peut subsister aucun doute 
sur 1’identite du processus de la neurogenese dans les cicatrices de 
1’adulte et chez 1’embryon. Mieux que toutes les descriptions, 1’his- 
toire des doctrines concernant 1’histogenese du nerf donnera la 
preuve de cette assertion.
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IV

HISTORIQUE DU NEURONE

Les travaux sur le mode de developpement du nerf commencent 
a etre interessants en 1839, date de 1’apparition des recherches de 
Schwann sur le reseau nerveux de la queue du Tetard l. L’objet 
est excellent pour 1’etude, que 1’on peut pratiquer sur 1’animal 
vivant. La figure 7, empruntee a 0. Schultze, le represente, mis 
en evidence par une technique beaucoup plus parfaite que celle des 
premiers observateurs. De prime abord, et cela etait 1’opinion de 
Schwann, ce reseau apparait comme constitue par des cellules 
anastomosees entre elles a 1’aide de prolongements excessivement 
longs, minces et compliques. On remarquera son analogie morpho- 
logique avec le reseau des fibres de Remak du mammifere adulte 
(fig. 41, p. 258), analogie completee par 1’affinite commune de ces deux 
reseaux pour 1’hematoxyline, qui permet facilement leur coloration 
elective. Les seules differences consistent dans la gracilite infini- 
ment plus grande du reseau de la queue du tetard et dans le deve
loppement impressionnant de ces travees depourvues de noyaux, 
dont, a propos des fibres de Remak, j’ai deja signale le grand interet.

Lorsque le developpement se poursuit, en meme temps que les 
noyaux se multiplient et cheminent le long des travees pour se 
repartir uniformement, on voit se differencier des fibres a myeline 
dans 1’epaisseur du protoplasma — les premiers auteurs disaient : 
aux depens du protoplasma —; enfin le reseau se transforme en un 
plexus de fibres a myeline.

L’etude des nerfs des embryons de mammiferes, faite par disso
ciation, donnait les memes resultats, et c’est pourquoi Kolliker 
{Elements d’histologie humaine, lre ed., trad, frangaise 1856) disait: 
« Les tubes des nerfs peripheriques se developpent toujours sur 
« place, mais de telle sorte que leur extremite centrale parait 
« avant leur portion peripherique... ces tubes proviennent constam- 
« ment de cellules fusiformes munies d’un noyau ; ces cellules, 
« qui ne sont autre chose que des cellules formatrices embryon-

1. Schwann. Mikroskopische UnLersuchungen uber die -Uebereinstimung in der 
Struktur und dem Wachsthum der Thieve und Pflanzen. Berlin, 1839.
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naires modifiees, s’unissent ensemble pour constituer des tubes 
« ou des fibres pales aplaties, allongees, parsemees de noyaux... le 
« contenu des fibres embryonnaires, toujours tres pales, acquiert

Fig. 8. — D’aprfes 0. Schultze. Reseau nerveux sensitif subcorial de 1’opercule 
branchial d’une larve de salamandre longue de quatre centimetres, avec des 
territoires enuclees tres etendus.

[L’auteur considere ce r6seau comme forme par 1'anastomose de « neuroblastes p6ripheriques » dans 
le protoplasma desquels se differencient ult6rieurement des fibres nerveuses my61inis6es. En r£alit<5 
c’est un rdseau anastomotique de fibres composees, e’est-a-dire un r6seau syncytial de nevroglie 
p6riph6rique, contenant des neurites exogenes qui ne sont pas visibles a 1'aide de la technique 
employee, parce qu’ils ne sont pas encore my61iniscs. Comparer avec les figures 40 et 41].

« progressivement des bords de plus en plus fonces et se transforme, 
« en definitive, en une veritable fibre opaque. »

Mais la connaissance de la cellule nerveuse fait des progres, 1’im- 
portance du cylindraxe s’affirme de plus en plus et, en 1857, Bidder 
et Kupffer emettent 1’idee que la fibre du nerf croit a partir d’une 
cellule ganglionnaire, dont elle est le prolongement *. Ces auteurs

1. Bidder und Kupffer. Untersuchungen uber die Textur des Rilckenmarkes und 
die Entwickelung seiner Formelemenle, Leipzig, 1858.
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avaient vu, comme Remak des 1837 \ que chez 1’embryon les 
racines au sortir de la moelle sont fibrillaires et ne contiennent 
aucune trace de cellules ou de noyaux — nous allons voir ce qui se 
cache sous cette apparence.

En 1884, Kolliker1 2 donne la figure d’une coupe transversale 
de racine posterieure d’un embryon humain de 8 mm. 5, oh cette

1. Remak. Weitere mikroskospiS'che Beobachtungen liber die Primitwfasern des 
Nervensystems der Wirbelthiere. Frorieps Notizen, 3, 1837.

2. Kolliker. Grundriss der Entwickelungsgeschichte des Menschen, Leipzig, 1884.

Fig. 9. — Histogenfese du nerf peripherique.
/. D’aprcs Kolliker (1884). Deux faisceaux de la racine postfirieure d’un nerf spinal d’un embryon 

humain de 8,5 mm. de long, m, gaine mOsodermique ; a, faisceaux de cylindraxes dont 1’un contient 
d0ja deux noyaux superficiels.

2. D’aprfes Held (1909). Coupe transversale d’un nerf spinal limite par des cellules de Schwann, chez 
un embryon assez age de pore (17 mm.) [On voit les lacunes qui resulted de la ritraction artifi- 
cielle des neurites).

3. D’apres Gurwitsch (1900). Coupes de fascicules du nerf sciatique de 1’embryon de mouton.
A. Embryon de 10 cent, environ. Phase initiate de la formation des gaines do Schwann, b. fascicule 

flnvahi a la fois par les noyaux de Schwann et par les cloisons destinees a former les « gaines de 
Schwann · [en realitc 1’endonevre conjonctif]; c, fascicule moins avaneb, encore anucl6e.

B. Embryon de 18 a 20 cent. La formation des gaines de Schwann est achev6e.
e, noyaux endoneuraux, siegeant entre les fibres nerveuses.

disposition est reproduite, mais completee par un detail qui avait 
echappe aux premiers observateurs : le faisceau de « cylindraxes 
mis » est enveloppe par une gaine nucleee commune, qui commence 
a envoyer quelques noyaux dans son interieur (fig. 9, i). L’auteur 
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en tire cette conclusion que les cylindraxes, groupes en faisceaux, 
sortent nus de la moelle et que des cellules conjonctives viennent 
s’appliquer d’abord a la surface du nerf, puis penetrent entre ses 
fibres pour former les gaines de Schwann. Plus tard Kolliker, 
sous 1’influence de Harrison, a modifie cette opinion, mais seule- 
ment en ce qui concerne la provenance des cellules destinees a 
former les gaines de Schwann.

Cette figure de Kolliker est tout a fait interessante pour nous, 
car il est bien evident que la disposition representee est identique 
a celle des travees cicatricielles jeunes decrites plus haut; les neu
rites sont plus nombreux et plus petits, la gaine est d’aspect epithe
lial, mais a part ce dernier detail, qui resulte d’une observation 
imparfaite, les traits essentiels ne different pas — d’ailleurs une 
figure meilleure, empruntee au livre de Held, qui est de beaucoup 
posterieur, prouve bien qu’en realite une racine medullaire toute 
entiere, a ce stade, est exactement 1’homologue d’une seule travee 
de regeneration dans une cicatrice nerveuse (fig. 9, 2).

Mais, sans que la signification veritable de cette disposition 
ait ete soupgonnee, Gurwitsch apporte en 1900 un renseignement 
nouveau sur 1’evolution du nerf embryonnaire, qui vient completer 
la demonstration de 1’homologie en question *. Le sciatique du 
foetus de mouton long de 10 centimetres est forme d’une quantity 
de fascicules qui ont chacun exactement la meme structure qu’une 
racine embryonnaire entiere. Or Gurwitsch a vu, par 1’impregna- 
tion aurique sur coupes, que, dans ces fascicules, parallelement a 
la migration des noyaux, il se forme des cloisons a partir d’une 
membrane d’enveloppe generale ; ces cloisons envahissent progres- 
sivement le fascicule en se multipliant et elles fmissent par former 
autour de chaque fibre nerveuse une gaine complete dans laquelle 
un noyau se trouve enferme (fig. 9, 3) : c’est la gaine de Schwann 
croit 1’auteur. En realite ce que Gurtwitsch a vu, ce sont les pro- 
gres de la transformation collagene des cloisons de la fibre compo- 
see et 1’apparition de 1’endonevre conjonctif au cours de la meta
morphose de cette fibre en fascicule nerveux adulte.

Ainsi se trouvent demontrees non seulement I’identite de struc-

1. Gurwitsch. Die Histogenese der Schwann'sche Scheide. Arch. f. Anat. u. Phys., 
1900.
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ture, mais encore 1’identite d’evolution des ebauches des nerfs chez 
1’embryon et dans les cicatrices.

Cette question etant videe, nous pouvons reprendre 1’ordre chro- 
nologique et suivre les progres survenus dans la voie ouverte par 
Remak, Bidder et Kupffer, Kolliker, relativement au develop
pement centrifuge des fibres nerveuses.

C’est His qui en donne le premier la demonstration directe par 
la decouverte de 1’extremite libre du cylindraxe parti du « neuro- 
blaste » *. Il met en evidence les etapes successives du cheminement 
de cette extremite libre au dehors 
de la moelle et contribue ainsi gran- 
dement a preparer la theorie du 
neurone.

Alors viennent les travaux de 
Ramon y Cajal1 2 qui, a 1’aide de la 
methode de Golgi, communique une 
impulsion magistrale a toute 1’histo- 
logie nerveuse. De ses travaux puis- 
sants sort la theorie du neurone, telle 
qu’elle est etablie aujourd’hui, ine- 
branlable malgre les attaques qu’elle 
a subies, assez large pour etre com
patible avec tous les progres que les 
annees ont apportes apres sa fonda- 
tion. N’etant basee que sur des faits 
positifs, elle ne saurait etre detruite 
(fig. 10).

1. His. Ueber das Auftreten der weissen Substanz und der Wurzelfasern am Rile- 
kenmark menschticher Embryonen. Arch. f. Anat. u. Phys.. 1883. — Die Neuroblas- 
ten und deren Entstehung im embryonalen Mark. Abh. d. k. sachs. Gesellsch. d. W. 
math.-phys. K., XV, 4, 1889.

2. Les travaux de Cajal sont extrdmement nombreux ; le premier en date est : 
Estructura de los centros nerviosos de las aves. Revista trimestral di Histologica, 1888 et 
1889. L’expose complet de la doctrine est donne dans : Textura del sistema nervioso del 
hombre y de los vertebrates, Madrid, 1899 (Traduit en framjais par Leon Azoulay, 
sous le titre : Histologie du systeme nerveux de I’homme et des vertebres, Paris. 1909).

Mais, tandis que la preponderance 
de Γ element nerveux s’affirmait de 
anatomistes,les idees anciennes de Sch 

Fig. 10. — D’aprfes Cajal (1889). 
Moelle de 1’embryon de poulet au 
3® jour de 1'incubation, methode 
de Golgi.
A, racine anterieure. B, racine post<5rieure. 

C,neuroblaste primitif. D, neuroblaste com
missural. E, cellules motrices deja pourvues 
de dendrites. F, neurone moteur muni de 
son cone de croissance. a, neuroblaste pourvu 
d’une expansion interne, c, cone de crois
sance commissural.

lus en plus dans 1’esprit des 
vann gardaient quelques adhe-
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rents. Un contemporain de His, embryologiste illustre lui-meme, 
Balfour, ecrivait dans son traite cette phrase : « La structure ceL 
lulaire des racines nerveuses embryonnaires est un point sur lequel

Fig. 11. — D’aprfes Apathy (1897). — Les neurofibrilles -d’un nerf ramifie et de deux 
cellules ganglionnaires en connexion avec ce nerf, dans le plexus nerveux de la 
paroi intestinale de Pontobdella. Anastomose conductrice des deux cellules gan
glionnaires. Coloration elective par la methode de 1’or (Vorvergoldung).

N<, N2, noyaux des cellules ganglionnaires. M, muscle de la paroi intestinale.
[Cette figure symbolise parfaitement toute la th6orie d’Apathy et met en Evidence la cause technique de 

son erreurj.

j’aurais suppose qu’une difference d’opinion fut impossible, n’eut ete 
le fait que His et Kolliker, a la . suite de Remak et d’autres anciens 

‘embryologistes, contestent absolument cette structure » '.
Il ne faut done pas s’etonner de voir, apres qu’Apathy eut colore

1. Balfour. Traite d’embryologie et d’organogenie companies. Trad, fran^aise 1885, 
t. II, p. 416. 
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electivement les neurofibrilles chez les Hirudindes ‘, la theorie de 
Schwann redevenir en faveur sous une forme nouvelle. Et en effet, 
dans les nerfs de la Sangsue, les fibres composees sont disposees en 
reseaux anastomotiques qui portent de place en place des noyaux ; 
si 1’on colore exclusivement les neurofibrilies et les noyaux, les neu- 
rites s’evanouissent, et 1’on a sous les yeux une image tres compli- 
quee ou les neuro fibrilles semblent former un systeme unique ramifie 
et dispose en reseau, au sein d’un syncytium nucEe (fig. 11). Des 
lors, avec un peu d’imagination, ne devient-il pas evident que ces 
neuro-fibrilles ont ete elaborees sur place par le protoplasma qui les 
contient ? Les cellules de Schwann deviennent des neuroblastes ; 
Apathy leur donne le nom de « cellules nerveuses » pour les distin- 
guer des « cellules ganglionnaires », dont le role se r0duit a celui 
d’appareils surajoutes, d’une signification purement fonctionnelle. 
D’ailleurs les neuro fibrilles ne restent pas cantonnees dans les nerfs, 
qui leur ont donne naissance, elles se repandent partout et forment 

-un reseau diffus qui envahit tous les tissus.
Faut-il aj outer que les anastomoses de neuro fibrilles entre les 

reseaux de cellules ganglionnaires voisines, dans la retine de la 
sangsue par exemple, sont de pures illusions d’optique ? Que les 
parties extra-nerveuses du reseau neuro fibrillaire, qui seules 
auraient pu constituer une preuve a 1’appui des conceptions d’Apa- 
thy, sont des structures, telles que les tonofibrilles des cellules 
epitheliales ciliees et certains reseaux des parois vasculaires et de 
la capsule des nephridies, qui n’ont rien a voir avec les neuro fi
brilles, bien qu’on puisse les colorer en meme temps ?

Peu importe, la theorie catenaire est fondee, avec son corollaire 
logique : la « regeneration autogene » des nerfs degeneres apres 
traumatisme. Quelle que soit la faiblesse de la base experimentale 
que Bethe 2 cherche a lui donner, la doctrine nouvelle jouit pendant 
longtemps d’une vogue croissante — et je ne suis pas bien sur que 
cette vogue soit epuisee a 1’heure actuelle.

Cet historique peut etre resume ainsi :

1. St. Apathy. Das leitende Element des Nervensystems und seine topographischen 
Beziehungen zu Zellen. Mitth. a. d. Zool. Station z. Neapel, vol. XII, 1897.

2. Bethe. Allgemeine Analomie und Physiologic des Nervensystems, Leipzig, 1903.
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Les premiers observateurs, se servant de techniques simples, 
n’ont vu que la nevroglie dans les phases initiales de la neurogenese 
et ont cru qu’elle produisait le neurite aux depens de sa propre 
substance. Le neurite de mieux en mieux etudie, grace aux progres 
de la technique, a ete ensuite reconnu comme un prolongement de 
la cellule nerveuse et a progressivement accapare pour lui seul 
1’attention des auteurs, qui s’est detournee de la nevroglie. Enfin 
les neuro fibrilles, mises en evidence chez les Hirudinees, ou elles 
forment une structure imposante, ont failli a leur tour evincer le 
neurite et, par un phenomene facile a comprendre, la theorie nou
velle qui s’est fondee alors s’est soud0e avec la partie hypothetique 
des theories les plus anciennes, c’est-a-dire avec 1’attribution d’un 
role neuritogenique a la nevroglie.

En fait, les neuro fibrilles, les neurites et la n0vroglie ne se font 
pas concurrence dans le nerf reel. Les neuro fibrilles, dont nous 
ignorons totalement les fonctions precises, sont un simple detail 
protoplasmique du neurite. Le neurite est 0videmment le consti- 
tuant fonctionnel du nerf, dont la nevroglie doit etre consideree 
comme le constituent vegetatif; et je crois n’avoir pas trop verse 
dans le paradoxe en disant : « la nevroglie construit le nerf et les 
neurites 1’habitent »*.

V

COAPTATION DES NEURITES ET DE LA NEVROGLIE CHEZ L’EMBRYON

Il n’y a pas lieu de revenir sur la legitimite des conclusions que 
1’on peut tirer, relativement au developpement du systeme nerveux 
peripherique chez 1’embryon, de l’0tude des cicatrices des nerfs ; 
ni sur 1’utilite que presente cette maniere de faire, en raison des 
facilites offertes par 1’experimentation chez 1’adulte.

Mais je dois indiquer ce que 1’on sait, ou ce que 1’on peut suppo
ser, au sujet de la phase, qui n’existe pas dans la cicatrice nerveuse, 
ou les deux ekments constitutifs du nerf se rencontrent chez 
1’embryon pour edifier cette ebauche, dont nous connaissons main-

1. J. Nageotte. Le processus de la regeneration des nerfs. Revue Neurologique, 
juillet 1915.
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tenant la structure et 1’evolution ulterieure. Le probleme est com- 
plique, en raison de la multiplicite des nerfs, qui se comportent 
peut-etre de fagons differentes suivant les regions et suivant les 
classes d’animaux ; il est difficile, par suite de la delicatesse des 
tissus, de 1’imprecision des ebauches a cette periode du developpe
ment, et de la necessite d’employer des techniques multiples pour 
1’analyse des elements ; nous ne pourrons que 1’effleurer.

Des cretes ganglionnaires partent les ebauches des ganglions, 
sous la forme de trainees cellulaires qui cheminent d’arriere en 
avant, en contournant la moelle. A ce moment ce sont des cellules 
isolees qui forment ces ebauches, ou bien de petites fdes de deux 
ou trois elements plus ou moins fusionnes ; ces cellules ne different 
pas beaucoup des cellules du mesoderme, auxquelles elles se melan- 
gent en partie, de telle sorte que les limites precises des ebauches 
ganglionnaires ne peuvent guere etre tracees.

Puis, parmi ces cellules issues des cretes ganglionnaires, il en est 
qui, veritables neuroblastes, donnent naissance aux cellules ner
veuses des ganglions. Ce qui reste va former la nevroglie p0riphe- 
rique. Pour cela il faut que ces cellules se soudent en syncytium 
et, d’autre part, qu’un tropisme amene leur reunion aux neurites 
non seulement des racines posterieures et des nerfs sensitifs, ce qui 
ne presente aucune difficulte, mais aussi des racines anterieures, 
qui emergent de la moelle en un point different. Ainsi que nous 
1’avons vu, ce tropisme ria pas 1’occasion de jouer dans les cica
trices, mais ici son action n’est pas douteuse.

Ce que nous ne savons pas bien, c’est si les jeunes neurites des 
racines motrices sortent nus de la moelle et rencontrent, a une 
periode plus ou moins tardive, les elements destines a former leur 
gaine — qui ulterieurement remonteraient jusqu’au contact de la 
moelle pour achever de les recouvrir— ; ou bien si un prolongement 
de 1’ebauche ganglionnaire s’avance pour recevoir des leur sortie 
les neurites moteurs.

Au fond c’est la un point secondaire, car les experiences de Har
rison semblent bien demontrer que les neurites sont capables de 
vivre sans gaines dans le mesoderme, et meme d’y trouver leur 
chemin en se groupant comme le font les neurites des nerfs com- 
plets. Cette notion est plus importante, de beaucoup, que celle 
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relative au moment precis ou debute la symbiose normale qui, en 
elle-meme, n’est pas douteuse, et qui dans la majority des cas, tout 
au moins, est certainement tres precoce. Kolliker *, et d’autres 
auteurs, ont pretendu que dans la queue des Tetards des fibres sen
sitives se developpaient d’abord librement et que les cellules de 
Schwann, dont nous avons vu la disposition, glissaient ensuite sur 
elles en allant du centre vers la peripherie ; mais j’estime que c’est 
la une erreur due a la longueur que peut atteindre Γ extremity 
anucleee d’une travee nevroglique. Rien, dans les images observees, 
ne permet de supposer que ces filaments si delicats qui s’eloignent 
des parties nucleees du reseau soient des neurites libres, car il n’y 
a aucune trace d’un point ou s’arreterait la gaine.

Ce qui est plus interessant, c’est qu’il existe, dans cette meme 
queue des Tetards, un systeme particulier de fibres qui se disposent 
en plexus, et qui pourtant, suivant Harrison et beaucoup d’autres 
auteurs, ne possederaient jamais de gaine dans tout le cours de leur 
existence ephemere; ce sont les fibres de Rohon-Beard, emanees des 
cellules posterieures de la moelle. Ces fibres font-elles exception a 
la regie commune, ou bien y a-t-il la simplement une disposition 
des gaines difficile a mettre en evidence ? Je ne saurais le dire.

Je n’insisterai pas sur les dispositions que necessite 1’eloigne- 
ment du point d’emergence des nerfs craniens, exclusivement 
moteurs, par rapport aux foyers d’origine des cellules de Schwann, ni 
sur le role non encore elucide des placodes dans la neurogenese. 
Mais il me faut signaler 1’origine peripherique et le developpement 
centripete des neurites et des gaines du nerf olfactif, demontres 
par Disse1 2.

1. Kolliker. Die Entwicklung der Elements der Nervensystems. Zeitschr. f. w. Zoo- 
logie, t. LXXXIII, 1905.

2. Disse. Die erste Entwicklung des Riechnerven. Anat. Ilefte. IX, 1897.

VI

DISPOSITION EN RESEAU ET DISTRIBUTION ELECTIVE DES NEURITES

Les faits dont nous venons de voir 1’enchainement conduisent 
necessairement a une formule de la constitution du nerf qui a ete 
enoncee au debut de ce chapitre ; il est inutile d’y revenir. Mainte-
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nant nous sommes en droit de rechercher quelles consequences la 
disposition en reseaux, affectee par les gaines, peut avoir au point 
de vue de la distribution elective des neurites chez 1’embryori ; a 
quelques necessites physiologiques satisfont les phenomenes de la 
metamorphose ; enfin quelles lois morphogenetiques generales 
gouvernent les modes de croissance si differents des neurites arbo- 
riformes et de leurs gaines retiformes.

La disposition en reseau des ebauches du nerf peripherique joue 
tres vraisemblablement un role dans la fagon dont les neurites sont 
distribues electivement aux organes terminaux.

Le probleme souleve par cette distribution est complexe.
Hensen 1 avait suppose qu’il restait des «ponts protoplasmiques », 

resultats de divisions cellulaires incompletes, entre les elements 
des organes et le systeme nerveux central. Ces ponts preetablis 
s’etiraient au fur et a mesure que les progres du developpement 
eloignaient de la moelle les diverses ebauches embryonnaires ; ils 
servaient ensuite a 1’edification des connexions nerveuses. Il n’y a 
evidemment rien a garder de cette theorie. Held 2 a essaye de la 
rajeunir ; les ponts protoplasmiques ou « plasmodesmes » ne seraient 
pas primitifs, mais ils s’etabliraient secondairement entre les cel
lules des tissus, quelle que soit leur nature, pour donner naissance 
a une « voie protoplasmique prenerveuse », laquelle se transforme- 
rait en fibre nerveuse par une « neuro fibrillation » due a 1’ « activite 
specifique des neuroblastes de His ». D’autres facteurs purement 
mecaniques interviendraient en outre.

Chacun connait 1’hypothese de Cajal, qui attribue a des tro- 
pismes chimiques specifiques 1’attraction elective des fibres ner
veuses par les elements auxquels ils sont destines ; il n’est pas dou- 
teux que cette hypothese ne contienne la plus grande part de verite ; 
son auteur d’ailleurs fait observer avec juste raison que les nerfs 
cheminent dans les lieux de moindre resistance, qui resultent de la 
configuration generale du corps, et que cette circonstance amene

4. Hensen. Die Entwicklungsmechanik der Nervenfahren im Embry on der Sauge- 
tiere. Kiel und Leipzig, 4905.

2. Held. Die Entwicklung des Nervengewebes bei den Wirbellieren. Leipzig, 
4909.
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une premiere repartition des fibres, que les chimiotropismes com- 
pletent ensuite.

L’0tude des cicatrices nous a bien montre qu’il n’y a pas de voies 
anatomiques preformees que suivraient les fibres nerveuses dans 
leur developpement, et qu’en effet 1’orientation generale des bour
geons nerveux depend exclusivement des facilites que la disposi
tion gen0rale de la region leur offre.

Mais la disposition en reseau des travees nevrogliques presente 
certainement une utilite et, en particulier, facilite la distribution 
des fibres. Au debut, lorsqu’elles se constituent, les travees ner
veuses contiennent tres peu de neurites ; elles servent a frayer le 
passage. Les neurites, en bien plus grand nombre, qui s’y engagent 
par la suite peuvent y cheminer en tous sens et, au niveau de chaque 
noeud du reseau, beaucoup d’entre eux se bifurquent pour donner 
une branche a chacune des deux voies qui s’ouvrent devant eux, 
comme cela avait ete deja remarque par les premiers observateurs 
dans le plexus des fibres de la queue du Tetard. Cette disposition, 
qui resulte des proprietes de la nevroglie et qui, de plus, est con- 
forme a la loi d’apres laquelle le protoplasma nevroglique excite la 
ramification des neurites en raison directe de la place qu’il peut 
leur offrir, doit favoriser le triage des fibres nerveuses ; grace a elle, 
les erreurs d’aiguillage qui peuvent se produire a chaque bifurca
tion perdent leur importance. L’arrivee du neurite qu’il faut, au 
contact de Γelement qui le reclame, n’est plus le resultat d’une settle 
operation reussie, comme ce serait le cas si les arborisations des 
nerfs etaient fibres, mais celui d’un choix effectue sur un grand 
nombre d’essais.

Si cette explication est vraie, il en resulterait que beaucoup de 
collaterals resteraient inutiles ; mais il est a prevoir que les branches 
neuritiques qui ne trouveraient pas a se caser et qui ne deviendraient 
pas jonctionnelles s’atrophieraient et disparaitraient. Dans les 
cicatrices, il semble bien que les fibres devoyees s’atrophient tandis 
que celles qui deviennent fonctionnelles se developpent normale- 
ment. D’autre part on a signale des destructions de fibres chez 
1’embryon ; ces destructions existent-elles reellement et, si elles 
existent, sont-elles la consequence d’essais infructueux ? Je ne 
saurais 1’afiirmer : c’est un point qu’il serait utile d’elucider.
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Quoi qu’il en soit, la disposition retiforme de 1’ebauche premiere 
du systeme nerveux peripherique et les facilites de cheminement 
en tous sens qu’elle offre aux neurites, qui viennent successivement 
s’engager dans cette ebauche, donnent une explication facile des 
anomalies de distribution des nerfs, de la penetration reciproque 
des territoires sensitifs, enfin des trajets si compliques et souvent 
si 6tranges que les physiologistes constatent dans les plexus du 
sympathique.

Si la croissance retiforme est, suivant toutes vraisemblances, en 
harmonie avec des necessites de repartition Speciales au systeme 
nerveux, la metamorphose des travees embryonnaires repond a un 
besoin d’un ordre tout a fait general. Une travee embryonnaire 
correctement fixee nous apparait comme une masse compacte de 
protoplasma. Si son volume augmente, par suite de la croissance 
normale, il faut necessairement qu’elle se divise. C’est la conse
quence de la loi qui gouverne les rapports entre le volume et la 
surface de tous les elements anatomiques.

Dans le systeme nerveux central, 1’etat spongieux de la nevroglie 
permet les echanges et le tissu conjonctif n’apparait que comme 
soutien des arborisations vasculaires qui penetrent dans la masse. 
Mais 1’organe est d’une fragilite extreme et necessite la protection 
d’une boite osseuse.

Dans le nerf peripherique, la metamorphose des travees embry
onnaires introduit partout le tissu conjonctif, qui amene avec lui 
la permeabilite necessaire, et en meme temps constitue une pro
tection mecanique efficace. Mais le mecanisme de la metamorphose 
est certainement independant, au moins pour une grande part, du 
besoin physiologique qui, au premier abord, semblerait la provoquer.

En effet, au moment oil la fragmentation des travees primitives 
s’effectue, un changement dans la constitution chimique se pro
duit, comme le montre 1’apparition d’une substance nouvelle, la 
myeline. Or a ce meme moment la disposition en reseau des gaines 
nevrogliques disparait, en ce qui concerne les seules fibres a myeline. 
C’est un changement de regime, qui s’opere en meme temps que la 
fragmentation de la travee,, mais qui n’est nullement necessite par 
elle. Et ce qui le prouve, c’est que les fibres de Remak, dans lesquelles 
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la myeline n’apparait pas, conservent, quoique melees aux fibres a 
myeline, la disposition retiforme qui est leur caracteristique perma- 
nente. Dans les nerfs sympathiques normaux, qui sont formes essen- 
tiellement de fibres de Remak, la metamorphose ne se produit pas, 
et pourtant les travees primitives ne conservent pas, chez 1’adulte, 
la forme qu’elles avaient au debut chez 1’embryon ; bien que leurs 
neurites restent greles, leur volume deviendrait trop considerable 
au cours du developpement. En realite les reseaux des fibres de 
Remak que nous observons chez 1’adulte sont secondaires ; ils pro- 
viennent du recoupement des travees primitives par des cloisons 
collagenes incompletes ; mais ce recoupement, qui donne le meme 
resultat que la metamorphose au point de vue physiologique, ne 
s’accompagne pas, comme cette derniere, qui est speciale aux fibres 
a myeline, d’un changement dans le regime anatomique des fibres : 
les travees secondaires restent disposees en reseau comme les 
travees primitives.

On pourrait m’objecter que les fibres de Remak, une fois dispo
sees en reseaux secondaires, forment des blocs beaucoup moins epais 
qu’une grosse fibre a myeline et que, par consequent, il n’y a 
aucune necessite physiologique a ce que leur fragmentation se pour- 
suive plus loin. Mais il est facile de voir que cette objection ne 
serait pas valable ; en effet, il existe chez les Vertebres des fibres a 
myeline qui, sans atteindre la petitesse des neurites contenus dans 
les fibres de Remak, sont neanmoins d’une gracilite extreme — 
elles n’en possedent pas moins une gaine de Schwann individuelle 
et jamais elles ne restent englobees dans une fibre de Remak voisine 
(fig. 43, B, p. 261). De plus, on peut observer chez les Invertebres des 
fibres a ιηνέΐΐηβ qui sont au moins aussi fines que les neurites des 
fibres de Remak des Vertebres et qui, pourtant, sont isolees tout 
comme les fibres a myeline les plus volumineuses — telles sont, par 
exemple, les fibres des nerfs sensitifs de 1’exopodite de 1’antenne 
chez Palsemon. La necessite physiologique d’une fragmentation, 
qui est deja satisfaite par la formation du reseau secondaire des 
fibres de Remak, ne peut done pas etre invoquee pour expliquer le 
fait essentiel de la metamorphose, qui consiste non pas seulement 
dans la fragmentation des trav0es, mais surtout dans le passage de 
la disposition retiforme a la disposition arborifonne.
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VII

STRUCTURES ARBORIFORMES ET RETIFOBMES

Ces considerations nous amenent a nous demander quelles sont 
les raisons profondes pour lesquelles certaines formations protoplas- 
miques se disposent en reseaux, tandis que d’autres se ramifient 
librement. Dans cette voie nous n’irons pas bien loin; nous nous 
heurterons des les premiers pas a des problemes qui sont a peine 
poses et qui trouveront plus tard une solution dans des domaines 
probablement tres eloignes du systeme nerveux. Mais nous pouvons 
quand meme essayer de classer les faits connus, si mysterieux qu’ils 
nous paraissent etre a 1’heure actuelle.

Au point de vue de son mode de ramification, le nerf se trouve 
dans un cas assez singulier ; par une coincidence remarquable, les 
deux elements qui y sont juxtaposes possedent des caracteres 
inverses, de telle sorte qu’ils se rangent dans les deux categories 
opposees que nous allons passer en revue, celle des structures reti- 
formes et celle des structures arboriformes.

Dans toutes les classes d’etres vivants on constate 1’existence de 
filaments ou de tiges, qui presentent une croissance soit terminate, 
soit intercalaire, et qui envahissent 1’espace soit en restant simples, 
soit en se ramifiant. Dans ce dernier cas deux eventualites peuvent 
se realiser : ou bien les ramifications restent libres, ou bien elles 
s’anastomosent en reseaux fermes, entre elles et avec leurs voisines. 
Ces structures peuvent d’ailieurs etre les prolongements d’une cel
lule unique, comme les pseudopodes des Protozoaires, ou bien etre 
syncytiales, comme les travees des Myxomycetes, ou enfin posseder 
une structure cellulaire, comme le thalle des Algues, le mycelium 
des Champignons, les tiges et les racines des plantes. Chez les veg0- 
taux vasculaires et chez les animaux, des structures semblables 
forment, en outre, a 1’interieur des tissus, plusieurs systemes qui 
naissent sur place ou qui, partis d’un point determine, envahissent 
1’economie sur une etendue plus ou moins grande : tels sont les 
nerfs, les vaisseaux et les glandes.

La tendance aux anastomoses, que presentent certaines de ces 
structures, est plus ou moins marquee suivant les especes lors-

Nageotte. 14
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qu’elle existe ; elle pent etre constante pour une meme espece, 
ou bien au contraire apparaitre et disparaitre dans des conditions 
determinees. Cette propriete de s’anastomoser se relie evidemment 
a la propriete de se ramifier. Quelle que soit 1’essence de 1’une 
comme de 1’autre, les faits morphologiques coordonnes que 
nous leur rapportons indiquent 1’existence d’un principe direc- 
teur dont nous ignorons encore la qualite. Mais il importe de 
remarquer que le processus, qui se manifesto par 1’apparition 
d’un fait morphologique simple, la ramification ou 1’anastomose, 
suppose la mise en oeuvre de moyens d’action varies suivant les 
cas. En ce qui concerne 1’anastomose, il n’y a aucune comparaison, 
au point de vue de ces moyens, entre la coalescence de prolon- 
gements protoplasmiques a peu pres nus, la soudure qui fait 
communiquer entre eux deux filaments pourvus d’une membrane 
differenciee, ou bien encore 1’edification d’un tube intermediaire 
par la rencontre de deux ebauches marchant en sens inverse ; et 
pourtant, lorsque 1’on met tous ces cas en serie, on ne peut guere 
douter de 1’analogie qu’ils presentent entre eux. et 1’on est conduit 
a les classer dans une meme categorie, sans pouvoir saisir la nature 
exacte du lien qui les unit.

C’est ainsi que les pseudopodes des Rhizopodes sont anastomoses 
en reseaux, ceux des Heliozoaires ne le sont pas, ceux des Radio- 
laires le sont a un faible degre. Parmi les Champignons, le thalle 
unicellulaire des Mucorinees est habituellement dispose en arbori
sations fibres, mais dans quelques genres les branches « se soudent 
et s’anastomosent a chaque contact » (Van Tieghem). Chez les 
Basidiomycetes le thalle multicellulaire est, a tous les stades, 
dispose en reseaux fermes. Dans ces deux derniers exemples 1’anas- 
tomose necessite un remaniement de la membrane.

Dans 1’economie des animaux les vaisseaux sont disposes en 
reseaux fermes et les glandes sont les unes arboriformes, les autres 
retiformes. Enfin les nerfs, comme nous 1’avons vu, appartiennent 
a la fois aux deux categories opposees puisque de leurs deux consti
tuents un seul possede la propriete anastomotique.

Mais cette propriete, permanente dans la nevroglie des fibres 
amyeliniques, n’est que temporaire dans celle des fibres 4 myeline, 
et, fait bien remarquable, elle s’efface dans cette derniere a un 
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moment ού la composition chimique se modifie, comme le prouve 
1’apparition de la myeline.

Ceci nous amene a considerer plus particulierement quelques 
exemples ou la propriety anastomotique est soumise a des fluc
tuations.

Chez les Algues conjuguees, les filaments du thalle sont simples 
et isoles jusqu’au moment oh la sexualite intervient et oil, comme 
on le sait, la composition chimique varie : alors la propriety anasto
motique apparait, ce qui rend possible la conjugaison des gametes.

On pourrait objecter qu’ici 1’anastomose fait partie de I’acte 
sexuel et qu’elle doit etre distraite de 1’ordre des faits que nous 
examinons. Tel n’est pas mon avis ; en regardant les choses de 
pres, on voit que la branche anastomotique qui s’etablit entre les 
deux filaments, apparait avant les phenomenes sexuels proprement 
dit; c’est seulement apres son achevement que les corps protoplas- 
miques se contractent et que le tropisme special qui regit la conju
gaison commence a se manifester. En realite, la propriety anasto
motique apparait ici a 1’occasion de la sexualite, comme dans 
d’autres cas elle s’efface a 1’occasion d’une autre modification dans 
la composition chimique. Et ce qui prouve bien qu’elle n’est pas 
indissolublement liee a la sexualite, c’est que 1’apparition de la 
propriety anastomotique aux approches de la conjugaison est un 
phenomene particulier aux Conjuguees ; chez les Conferves, il ne se 
forme pas d’anastomose et c’est un simple orifice qui permet aux 
gametes de sortir pour se rencontrer au dehors.

La plupart desMyxomycetes, Chondrioderma di//orme par exemple, 
se developpent en plasmodies retiformes auxquelles la nevroglie 
peripherique peut etre comparee. Lors de la sporulation, c’est-a- 
dire a une periode oil la composition chimique se modifie et ού tous 
les tropismes changent de sens, les spores s’isolent par un procede 
qui, tout detail mis de cote, rappelle un peu celui de 1’isolement 
des fibres a myeline au moment de la metamorphose. De ces spores 
naissent des zoospores ciliees, qui se transforment en myxamibes, 
encore fibres ; mais bientot la necessity de 1’anastomose reparait 
progressivement, les myxamibes se rassemblent, puis se soudent, la 
plasmodie se reconstitue et le cycle recommence.

Nous voici bien loin de notre point de depart, en apparence tout 
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au moins. Mais les phenomenes biologiques obeissent tous aux 
memes lois fondamentales, du haut en bas de 1’echelle des etres 
vivants, si bien que leur classement amene necessairement des 
rapprochements entre les objets les plus divers. L’avantage que nous 
retirerons des comparaisons que nous venons de faire sera une com
prehension moins 0troite de la signification et de la valeur reelle des 
dispositions constatees dans le nerf.

Partout ou nous avons pu observer dans de bonnes conditions, 
les prolongements des neurones n’ont manifeste aucune tendance 
a 1’anastomose, tandis que cette tendance est evidente, mais 
variable, dans leurs gaines nevrogliques. Nous en tirerons cette 
conclusion que la faculte de s’anastomoser n’appartient pas aux 
neurites qui croissent dans les conditions habituelies. Mais nous 
n’aurions pas le droit de nous etonner si un jour, dans certaines 
conditions particulieres, on parvenait a mettre chez eux cette faculte 
en evidence.

Recemment Giuseppe Levi a obtenu des reseaux anastomotiques 
de neurites dans des cultures de tissus \ Ce fait est tres interessant. 
Les recherches ont ete parfaitement conduites et il n’y a pas lieu 
de douter de la realite des aspects observes ; mais il peut etre diffi
cile, dans les conditions de 1’experience, de distinguer une anasto
mose d’un simple accolement, et d’ailleurs 1’auteur lui-meme 
remarque que, dans quelques cas, des anastomoses constatees a un 
moment donne se sont spontanement defaites au cours de la crois 
sance ulterieure ; c’est pourquoi il est prudent de faire, pour I’ins- 
tant, quelques reserves quant a 1’interpretation. Mais si le fait se 
νέτϊίίβ, nous pourrons I’invoquer a 1’appui des considerations qui 
precedent1 2.

1. Giuseppe Levi. Connessioni e struttura degli elemenli nervosi sviluppati fuori 
dell’ organismo. Accademia dei Lincei, XII, 4, 1917.

2. Extrait du programme du cours professe en 1918 : La regeneration nerveuse 
dans la serie animale, paru dans : Bulletin biologique de la France et de la Belgique, 
t. LIV, 1920.

Appendice

L’ensemble de mes travaux sur le nerf peripherique, dont le 
chapitre qui precede donne un expose synthetique, a ete recem- 
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ment critique par S. Ramon Cajal *. Quel que soit le regret que 
j’eprouve a me trouver en desaccord avec I’illustre maitre de 
Madrid, qui m’est infiniment cher par ses admirables decouvertes et 
par sa bonte extreme, dont j’ai eprouve les effets repetes, je ne puis 
me soustraire a Fobligation de signaler une critique qui part de si 
haut ; j’indiquerai la raison du desaccord, sans entrer dans une 
discussion complete, dont le lecteur trouvera d’ailleurs les elements 
au cours de ce livre : c’est une simple question de technique.

La regeneration du nerf dans les cicatrices, de meme que son evo
lution chez 1’embryon, est une pantomime qui se joue a trois person- 
nages — le neurite, la nevroglie et le fibroblaste — et dont il s’agit 
de reconstituer le scenario. Suivant que, de sa place, le spectateur 
verra plus ou moins bien Fun quelconque des acteurs, la version 
qu’il donnera de la piece variera du tout au tout. Or, comme je Fai 
montre (v. fig. 83 et 84, pp. 327-8), les methodes par impregnation 
d’argent, auxquelles Cajal attache une importance presque exclusive, 
ne permettent pas d’etudier la nevroglie peripherique ; sauf dans 
des conditions exceptionnelles, elles deforment considerablement le 
neurite en le retractant, ce qui est plutot un avantage lorsque 1’on 
se borne a observer son mode de ramification ; mais il est evident 
que, dans leur forme actuelle, elles ne peuvent pas servir pour la 
recherche des rapports precis de ce neurite, tellement aminci, avec 
les elements qui Fenvironnent, eux-memes defigures. Ce n’est pas 
qu’elles ne laissent entrevoir la gaine nevroglique des trav6es ner
veuses dans les cicatrices ; Cajal, qui Fa apergue, la considere comme 
une « membrane nucleee », destinee a former la gaine conjonctive 
de Henle. La figure 84, p. 328, montre tres clairement comment 
cette interpretation s’explique. Mais si Fon s’adresse a des coupes 
transversales pratiquees en series, sur des pieces fixees par un 
liquide osmio-chromo-acetique, il est facile de se rendre compte de 
la disposition reelle — et j’ai indique les motifs pour lesquels il y 
a lieu de tenir pour valables les aspects donnes par ces coupes.

Si j’insiste sur ces details, c’est qu’ils ont des consequences impor- 
tantes dans la pratique. Cajal met sur le compte d’une attraction

1. S. Ramon Cajal. Algunos observaciones contrarias a la hipotesis syncytial de la 
regeneration nerviosa y neurogenesis normal. Trabajos del laboratorio de investiga- 
ciones biologicas, t. XVIII. f. 4, mars 1921.
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chimio-tropique des gaines de Schwann du bout inferieur du nerf 
la progression des neurites dans la regeneration, et il donne, entre 
autres, cette preuve a 1’appui de son opinion, qu’un fragment de 
nerf tue, introduit dans une plaie nerveuse, ne regoit pas de fibres 
regenerees, tandis que celles-ci passent a cote de lui pour se rendre 
au bout inferieur du nerf sectionne *. Mais quand on sait que, des 
surfaces de section du bout superieur du nerf et de son bout inferieur, 
il nait un reseau n6vroglique dont les travees cheminent au hasard 
dans les lieux de moindre resistance, on comprend fort bien que, les 
deux plasmodies fmiront par se rencontrer en quelque point, lorsque 
les bouts ne sont pas trop eloignes, ou bien, malgre leur eloignement, 
lorsqu’ils ne sont separes par aucun obstacle ; de cette fagon, une 
voie facile, rapidement dilatee, seraouverte aux neurites pour passer 
du bout superieur au bout inferieur, tandis que le fragment de nerf 
mort, qui n’envoie pas de reseau nevroglique, ne pourra rien recevoir. 
Des lors, si Ton est a la recherche d’un conducteur, pour les cas de 
blessure avec perte de substance d’un nerf, et si 1’on a suppose, a 
priori, qu’un nerf mort pourrait remplir ce role, on ne s’arretera pas 
a cette experience negative, mais on en fera d’autres, en prenant 
soin de ne pas mettre le fragment de nerf mort en concurrence avec 
le bout inferieur du nerf sectionne ; on pratiquera une large resection 
et on suturera le greffon aux deux bouts du nerf, sans se deman- 
der si 1’influence neurotropique du bout inf0rieur pourra se trans- 
mettre a travers le greffon a plusieurs centimetres de distance. Et, 
en agissant de cette fagon, on constatera qu’en effet le greffon 
de nerf mort est un excellent conducteur dans les cas de plaie avec 
perte de substance — c’est d’ailleurs a pen pres la seule notion 
utilisable pour la pratique que fournisse 1’etude experimentale de la 
regeneration nerveuse.

4. S. Ramon Cajal. Estudios sobre la degeneration y regeneration del sistema ner- 
vioso. Madrid 4943, t. I, p. 360 ; fig. 136.
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I

STRUCTURE DE LA FIBRE NERVEUSE A L’ETAT NORMAL

Lorsque 1’on dissocie un nerf peripherique, on isole des unites 
anatomiques, les fibres nerveuses, qui ne sont pas des elements 
simples, mais que 1’on doit considerer comme des complexus hete
rogenes. Chaque fibre nerveuse peripherique est, en effet, constitute 
par un ou plusieurs neurites contenus dans une gaine protoplas- 
mique commune, d’origine ectodermique, la gaine de Schwann, 
que limite en dehors une membrane. Elle possede en outre une mince 
enveloppe conjonctive propre, qui fait partie de 1’endonevre.

La fibre nerveuse peripherique est done un petit territoire dis
tinct, separe du mesoderme par la membrane de Schwann, dans 
lequel chemine 1’element nerveux fonctionnel, le neurite.

Il y a deux especes de fibres nerveuses peripheriques: l°les fibres 
a myeline, qui ne contiennent jamais qu’un seul neurite a 1’etat 
adulte — ce sont des fibres simples; 2° les fibres sans myeline, ou 
fibres de Remak, qui contiennent plusieurs neurites enfermes dans 
une gaine nevroglique commune — ce sont des fibres composees.

Dans le systeme nerveux central, les dispositions sont differentes. 
Les fibres que 1’on isole par la dissociation ne sont pas les homo
logues des fibres nerveuses p0ripheriques, mais seulement des neu
rites que ces dernieres contiennent. Enrealite e’est le systeme nerveux 
central tout entier qui pourrait etre considere comme 1’homologue 
d’une fibre nerveuse peripherique composee, puisqu’il est constitue 
par un territoire ectodermique dans lequel siegent des elements 
nerveux multiples, au sein d’un appareil nevroglique commun.

La nevroglie centrale — la vraie nevroglie —■ est tres differente 
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anatomiquement de ce que j’appelle la nevroglie peripherique, a 
1’exemple de Held; elle provient de 1’ectoderme, comme cette 
derniere, mais d’une autre region. Les neurites ont egalement des 
caracteres speciaux dans le systeme nerveux central ; ceux qui 
franchissent la frontiere pour passer dans le nerf peripherique 
subissent une brusque transformation au moment ou ils traversent 
la pie-mere. D’une fagon generale ils sont beaucoup plus greles 
dans les centres que dans les nerfs p0ripheriques. Les differences 
de structures qu’ils presentent dans ces deux territoires seront not0es 
successivement a leur place dans la description qui suit.

I

Fibres a myeline

A. — Fibres a myeline chez les vertebres.

I. — Examen a l’etat vivant. — C’est par 1’etude de la fibre 
nerveuse fraiche, dissociee dans une serosite indifferente, qu’il faut 
commencer, si 1’on veut comprendre I’architecture de cet element 
delicat. On acquiert ainsi un certain nombre de notions fondamen- 
tales qui se presentent avec un caractere de certitude absolue et qui 
permettent de s’orienter parmi la multitude des aspects divers 
fournis par les techniques histologiques.

La fragilite des tubes nerveux est telle que beaucoup d’histolo- 
gistes n’ont ajout6 aucune foi aux images obtenues a l’etat frais ; 
c’est ainsi que 1’on a pu emettre des doutes sur la realite des inci
sures de Schmidt-Lanterman, pourtant si faciles a voir. Certains ont 
cherche a tourner la difficulte en observant les nerfs des membranes 
minces, que 1’on peut etaler sans traumatisme notable ; mais les 
fibres nerveuses contenues dans ces membranes sont trop petites 
pour que leur etude soit profitable.

Il vaut mieux s’attaquer au nerf sciatique d’animaux jeunes et 
en pratiquer la dissociation ; quelques tours de mains, beaucoup de 
patience et un peu de chance permettent d’obtenir des prepara
tions ou il reste des fibres intactes, ton jours en tres petit nombre.

Cette etude est laborieuse, mais indispensable ; elle doit etre 
faite avec patience et poursuivie fort longtemps, afm que 1’obser- 
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vateur puisse se familiariser avec toutes les categories d’artefacts 
traumatiques et apprendre a distinguer les rares portions de tubes 
completement epargnees. La critique des images se fait d’elle- 
meme ; il suffit d’avoir vu 
une fois une fibre non alteree 
pour comprendre que ce de- 
licat cylindre de cristal, aux 
lignes pures, aux contours 
geometriques, represente bien 
la forme reelle de la fibre a 
myeline. L’observation minu- 
tieuse des fibres alterees par 
tiraillement ou par ecrase- 
ment permet ensuite, en pro
fitant des hasardsheureux, de 
proceder a une sorte de dissec
tion microscopique des fibres

Fig. 12. — Fibres du sciatique du lapin dis- 
socieesdans 1’eau salee έι 1’etat frais.

A, deux grosses fibres intactes, avec leurs incisures 
de Schmidt-Lauterman. — B, alteration traumatique, 
clivage des lamelles de myeline au niveau des incisures. 
650 diametres.

nerveuses; on obtient ainsi des 
renseignements d’une grande 
valeur concernant certaines 
dispositions qui sont invisibles 
sur la fibre intacte (fig. 12).

On peut aussi operer de la fagon suivante : sous un nerf mince, 
un sciatique de grenouille par exemple, que 1’on aura denude avec 
les plus grandes precautions, on glisse les deux branches d’un U 
decoupe dans une feuille d’etain. Les extremites de ces branches 

Fig. 13.

sont rabattues et pincees sur le nerf, qui 
est ensuite coupe de part et d’autre. Le 
tout est porte entre lame et lamelie dans 
une serosite indifferente, par ..exemple 
1’humeur aqueuse de 1’animal lui-meme 
auquel le nerf est emprunte. La prepara
tion ainsi obtenue est suffisamment trans- 
parente pour permettre de prendre, a un 

bon eclairage, une idee precise de la forme des fibres superficielles, 
dans des conditions ou la tension normale du nerf est conservee 
et ou les alterations traumatiques sont reduites au minimum (fig. 13).
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En procedant de la sorte, on peut constater des faits nouveaux

Fig. 14. — Reconstitution graphique, en perspective, d’une fibre nerveuse h mye
line ; h droite, un etranglement vu en coupe longitudinale.

F.My., feuillets de la myeline; C.My.. mitochondries de la my61ine; C'My., dessin formfi par les 
extremity externes des mitochondries a la surface de la gaine de myiline ; B.ip,, doubles bracelets 
£pineux (les epines sont figurees seulement dans la moiti£ inKrieure) ; C.Cyl., mitochondries du cylin
draxe ; I.I'., incisure de Schmidt-Lanterman, contenant 1’appareil de Rezzonico et des grains (ces 
derniers figures seulement sur une portion de I’incisure); G.Sch., gaine de Schwann ; D.G.Sch., diaphra- 
gme de la gaine de Schwann; Rm.C.Sch., reseau protoplasmique marginal de la gaine de Schwann ! 
N.F. neurofibrilles.

et dresser un plan de la fibre a myeline entierement different du 
schema classique (fig. 14).

a. Les espaces inter annulaires sont relativement faciles a etudier ; 
le cylindraxe, tres large, presente un aspect completement hyalin ;
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on y distingue de tres fines mitochondries longitudinales, qui 
deviennent un peu plus visibles au bout de quelques instants ; les 
neurofibrilles ne sont pas visibles, meme a 1’aide de 1’eclairage sur 
fond noir, contrairement a ce qui a ete dit. La myeline, bien visible 
grace a sa grande refringence, forme une gaine mince dont 1’epais- 
seur est, dans tous les points, rigoureusement uniforme ; elle est 
coupee de distance en distance par les incisures de Schmidt-Lan
terman, qui apparaissent sous la forme de lignes obliques exacte
ment symetriques de part et d’autre de la fibre ; ces lignes sont les 
coupes optiques d’une membrane circulaire dont la forme repond 
a la surface de revolution d’un tronc de cone (fig. 12).

Fig. la.— Fibres du lapin dissociees 
έι 1’etat frais.

A gauche, incisures de Schmidt-Lanter
man intactes; a droite, une incisure avec 
clivage traumatique des feuillets de la πινέ- 
line.

Qu’un traumatisme survienne, immediatement 1’aspect change. 
La myeline parait se diviser en une grande quantite de filaments : 
en realite, ce que 1’on a pris pour des 
filaments n’est pas autre chose que 
la coupe optique de lamelles exces- 
sivement minces, et je me suis assure 
que cet aspect decele le clivage de la 
gaine de myeline en feuillets tres 
nombreux. Comme cet accident se 
produit tout d’abord au niveau des 
incisures de Schmidt-Lanterman, il 
apparait la des figures souvent tres 
elegantes, qui montrent bien la struc
ture regulierement feuilletee de la 
gaine de myeline (fig. 12 B, et 15).

L’emploi de techniques plus compliquees permet d’obtenir des 
preparations durables et d’etudier plus completement ces lamelles 
de myeline, mais le simple examen du nerf vivant suffit deja a 
etablir leur realite. Il y a la une disposition fort interessante au 
point de vue physique, car la myeline est une substance lipoide, 
liquide ou semi-liquide ; on retrouve d’ailleurs cette constitution 
feuillet6e dans les spheres creuses qui se forment lorsque 1’on emul- 
sionne de la myeline pure, retiree des centres nerveux par des pro
cedes chimiques. L’etude complete des artefacts traumatiques 
permet encore de reconnaitre quelques proprietes physiques assez 
singulieres de cette substance.
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Fig. 16. — Dimensions 
prises successive- 
ment par une fibre 
motrice dans les dif- 
ferents points de son 
parcours.d’aprdsdes 
mensurations effec- 
tuees A I’btat frais.
a, extr6mit6 du cone cylin

draxile (origine de la fibre); 
b, portion intramedullaire 
de la fibre radiculaire ; c, 
fibre du nerf p0riph6rique, 
a partir de la pie-mere.

Diverses considerations portent a penser que ces lamelies minces 
liquides, qui s’ecartent ainsi sous 1’influence du moindre trauma- 
tisme, sont groupees en feuillets secondaires et que ceux-ci sont, 
dans le nerf vivant, separ0s les uns des autres par une substance 
speciale. L’on peut supposer que cette disposition joue un role 
important dans la conduction du fluide nerveux ; ce role n’est 

evidemment pas indispensable, puisque les 
fibres de Remak sont depourvues de gaine de 
my01ine ; il est simplement utile, puisque les 
fibres a myeline nous apparaissent comme un 
appareil perfectionne, destin0 aux transmis
sions rapides.

Chez certains Crustaces, comme on le verra 
plus loin (p. 251) les fibres nerveuses possedent 
aussi une gaine de myeline, qui n’est pas du 
tout 1’homologue de celle des fibres des ver- 
tebres, puisqu’elle siege en dehors et non en 
dedans des noyaux de la gaine de Schwann ; 
pourtant, au point de vue physique, les lamelles 
de cette myeline sont disposees, autour de 
Γ element fonctionnel, de la meme fagon que 
chez les vertebres.

Une autre constatation peut etre faite sur 
le nerf frais : la fibre nerveuse a myeline est 
enorme par rapport au prolongement de la 
cellule qui lui a donne naissance.

Des mensurations, pratiquees a 1’etat frais, 
sans aucune retraction artificielle, m’ont montre que, si l’on repre- 
sente par 1 la surface de section du cone cylindraxile au sortir de la 
cellule nerveuse, celle du cylindraxe vaut 30 dans la portion intra- 
medulldire des ratines anterieures, 160 dans les espaces interannu
laires du nerf peripherique et 10 dans les etranglements de Ranvier 
(fig. 16). L’augmentation de volume du cylindraxe est due, comme 
nous le verrons plus loin, a une sorte d’oedeme physiologique, qui 
se d0fait avec une grande facilite apres la mort. On doit supposer que 
cette boursouflure, particulierement marquee dans la fibre a mye
line, est en rapport avec les proprietes physiques de la myeline. La 
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myeline, en effet, forme un cylindre creux qui reste beant par 
I’effet de la tension superficielle de chacune de ses lames. Comme 
1’epaisseur de la gaine de myeline est determinee par sa structure, 
toute augmentation de sa substance aura pour effet d’elargir la 
cavite du cylindre et d’exercer, par consequent, une sorte de suc- 
cion sur le cylindraxe, qui devient oedemateux par ce fait meme. 
On peut s’expliquer ainsi les dimensions considerables des fibres a 
myeline par rapport aux fibres sans myeline, et aussi les differences 
de dimensions qui existent entre les differents territoires d’une meme 
fibre, suivant la qualite de la my01ine, c’est-a-dire suivant qu’il 
s’agit de territoires appartenant au systeme nerveux central ou au 
systeme nerveux peripherique.

D’autre part, les proprietes des lamelies de myeline montrent que 
1’equilibre de la gaine repose entierement sur des phenomenes de 
physique moleculaire et en particulier sur les effets de la tension 
superficielle ; par consequent, toutes les structures que 1’on a 
decrites comme appareils de soutien de la gaine, telles que le reseau 
de neurokeratine et I’appareil de Rezzonico, doivent avoir, en 
realite, des fonctions tout autres : leur role mecanique ne peut 
qu’etre mil. Dans les boules creuses obtenues par emulsion de 
myeline pure, les parois gardent leur forme caracteristique en 
1’absence de tout appareil de soutien.

Enfin, il est un dernier renseignement donne par 1’examen a 
1’etat frais, qui permet de jtiger un grand nombre d’aspects arti- 
ficiels, produits par les diff0rentes techniques histologiques ; la 
gaine de myeline est toujours tres mince par rapport au cylindraxe ; 
son epaisseur ne depasse jamais le 1 /3 du diametre de ce dernier, 
et le plus souvent le rapport, qui est variable suivant les especes 
animales et suivant les nerfs, est encore plus petit. Par consequent, 
toutes les fois que 1’on se trouvera en presence d’une image ou ce 
rapport est renverse, on peut etre sur qu’il s’est produit un arte
fact, dont le mecanisme devra etre elucide avant que 1’image en 
question puisse etre utilisee pour l’0tude de la fibre nerveuse.

b. Les etranglements de Ranvier sont beaucoup plus fragiles que 
les espaces interannulaires, aussi leur etude a 1’etat frais est extre- 
mement delicate. Leur forme exacte n’avait jamais ete decrite ni
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figuree ; j’ai montre qu’elle derive tout naturellement de la struc-

Fig. 17. —Photographie de deux 
fibres du sciatique du rat, dis- 
sociees έι l’etat frais.
A gauche, un Atranglement annulaire 

dont la moitiA supArieure est presque 
intacte, sauf que la my Aline s’est ecartee, 
a droite, du cylindraxe sur une petite 
Atendue, en lui restant rattachAe par deux 
brides. La moitiA infArieure estdeformAe 
artificiellement: a gauche, on voit un 
clivage Atendu de la myAline

On remarquera les stries paralleles a la 
face interne de la cavite cylindrique 
dans laquelle passe la portion Atroite du 
cylindraxe.

ture feuilletee de la myeline (fig. 17, 
18, 19).

La gaine s’emboutit a l’extremit6 de 
chaque segment interaunulaire, en de- 
crivant une courbe reguliere, pour de- 
venir perpendiculaire au cylindraxe, sur 
une portion retrecie duquel elle vient 
s’ins0rer circulairement. Dans tout ce 
trajet la gaine conserve son 6paisseur 
sans changements ; comme la portion 
du cylindraxe sur laquelle elle se termine 
est elle-meme exactement cylindrique, 
c’est une section normale de la gaine 
myeline qui se fixe ainsi a 1’axone, au
quel chaque feuillet adhere par sa 
tranche. La portion etroite du cylin
draxe forme done une sorte de cle de 
voute, au sommet de la coupole de 
my01ine. L’espace interannulaire voisin 

se termine par une coupole semblable, mais dirigee en sens inverse;
les deux coupoles de myeline viennent pres
que jusqu’au contact et les orifices dont elles 
sont percees a leurs sommets se mettent en 
face 1’un de 1’autre, de fagon a constituer un 
canal cylindrique par ou passe la portion 
etroite du cylindraxe.

Toutes les surfaces ont ici une forme stric- 
tement g0ometrique et les angles sont a 
aretes vives, parce que les lamelles de la 
gaine de myeline sont toutes coup6es au 
meme niveau.

Le canal qui fait communiquer entre eux 
les deux espaces interannulaires voisins, pre
sente a sa surface interne une striation 
transversale tres d01icate et tres reguliere : 

Fig. 18. — Photographie 
d’une fibre du sciatique 
du rat, dissociee έι l’etat 
frais.
Clivages artificiels de la gaine 

de myAline aux points ou elle 
s'insAre, par sa tranche, sur la 
portion Atroite du cylindraxe.

c’est dans ces stries que se logent les cretes 0pineuses sur lesquelles
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je reviendrai plus loin. Elles sont parfaitement visibles dans les 
etranglements intacts a 1’etat frais, ce qui prouve d’une fagon cer- 
taine 1’existence reelle de la structure que j’ai decrite sous le nom 
de double bracelet epineux.

Lorsque 1’etranglement observe n’est pas tout a fait intact, on 
voit des fentes se produire au niveau des stries du canal cylindraxile. 
Ces fentes sont plus ou moins nombreuses et s’avancent plus ou 
moins dans 1’epaisseur de la myeline, qu’elles clivent en feuillets

Fig. 19. — Etranglements de Ranvier, nerf sciatique du lapin 
(photographies sans retouche).

a et b, fibres dissocides a IVtat frais, avec etranglements intacts. On remarquera : 1° 1’absence de 
renflement biconique au niveau de la portion etroite du cylindraxe : 2° les stries parallftles a la surface 
interne du canal cylindrique ou passe la portion etroite du cylindraxe — c’est dans ces stries que se 
logent les Elements des bracelets epineux.

c, fibre fixee par le liquide J, de Laguesse, et coloree par la fuchsine acide (coupe a la paraffine). 
Le tube de renforcement de la gaine du cylindraxe (formation continue) se dessine sous la 
forme de deux lignes foncSes qui bordent la portion etroite du cylindraxe, sans presenter aucune 
solution de continuiti : les fipines des bracelets ne sont pas visibles. La forme generale de l'6trangle- 
ment est conserve dans ses traits essentiels.

d, fibre fix<5e par le bichromate de potasse (15 jours a 1’etuve) et coloree par la fuchsine acide (coupe 
a la paraffine). Double bracelet Epineux, formation discontinue.

minces ; ainsi apparaissent des images tout a fait comparables a 
celles qui se forment au niveau des incisures de Schmidt-Lanter
man (fig. 18).

Il ne doit subsister aucun doute sur la forme reelle des etrangle
ments ; tout au plus pourrait-on discuter sur la distance exacte qui 
separe les deux coupoles de myeline adossees ; tres souveht cette 
distance parait exageree par suite des tiraillements subis ; en me 
basant sur les images qui m’ont paru le moins deform0es, je crois 
pouvoir admettre qu’elle est egale a environ le quart de 1’epaisseur 
de la gaine de myeline. C’est a peu pres ce que montrent egalement 
les preparations ού les bracelets sont colores electivement.

Nageotte. 15
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Chez les Batraciens, la forme des etranglements differe sensible- 
ment de la description qui vient d’etre donnee et qui se rapporte 
exclusivement aux nerfs des Mammiferes.

Au lieu de se terminer par des coupoles, regulierement arrondies 
a 1’etat frais, les segments interannulaires se renflent en ampoules 
au voisinage de 1’etranglement, et ces ampoules sont remarquables 
par leurs plis tres accentues ; Ranvier a parfaitement decrit ces

Fig. 20. — Fibres A myeline de la grenouille: ampoules et crOtes longitudinales 
de Ranvier.

1, fibre fixce par 1’acide osmique. — 2, fibre dissocide a Petal frais, sans artefacts. — 3. fibre 
dissociie a Petal frais, fortement alterde: au point X, il existe un pli de la mydline, avec invagination 
en doigt de gant, qui pourrait donner I’illusion d’un ipaississement localisi de la gaine.

plis, sous le nom de cretes longitudinales de la gaine de myeline, 
et a montre qu’ils portent une serie de mamelons arrondis, dus 
a un plissement transversal surajoute au plissement longitudinal 
(fig. 20).

Les ampoules de Ranvier se prolongent, du cote de 1’etrangle
ment, par un tronc de cone que dessinent les lamelles de myeline 
en venant s’inserer obliquement sur le cylindraxe, et non pas per- 
pendiculairement, comme chez les Mammiferes. Cette region est 
excessivement alterable.

La gaine de myeline, chez les Batraciens, est done beaucoup trop 
large au niveau de 1’extremite des segments et cet exces d’etoffe 
entraine la formation des plis observes.
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II. — Etude par les techniques histologiques. — L’emploi 
des differents fixateurs et colorants usites en cytologie est neces- 
saire pour pousser plus loin Γ analyse de la fibre nerveuse.

En variant mes techniques, j’ai observe un certain nombre de 
faits nouveaux dont les uns viennent completer les resultats de 
1’etude a 1’etat frais, tandis que les autres concernent des structures 
completement inaccessibles a ce mode d’examen. Comme tous ces 
faits se tiennent entre eux, je les decrirai dans un ordre logique, 
en signalant seulement au passage ceux qui etablissent une transi
tion entre les images obtenues directement de la fibre vivante, 
et celles qui appartiennent exclusivement au domaine, toujours un 
peu incertain, de la technique histologique.

a. Structure de la gaine de myeline. Les mitochondries et les travees 
rayonnantes. — Si apres avoir traite un nerf par le bichromate 
acetique et en avoir pratique des coupes transversales minces, on 
colore par 1’hematoxyline au fer, on obtient une image remarquable.

Le cylindraxe est plus ou moins retracte suivant la dose d’acide 
acetique ; il a pris la forme etoilee, qui est connue depuis longtemps 
et dont la signification n’a encore pas ete comprise. Dans ces prepa
rations, la raison de cette deformation du cylindraxe devient tres 
claire : les branches des etoiles se continuent par de fins tractus 
divises dichotomiquement, qui traversent toute 1’epaisseur de la 
gaine de myeline pour alter se fixer a sa limite externe ; ces tractus 
sont tres nombreux ; ils constituent une elegante formation radiee 
qu’il ne faudrait pas confondre avec ce que plusieurs auteurs alle- 
mands ont decrit sous le nom de « Radspeichenbau » — je revien- 
drai plus loin sur ce point. La gaine de myeline a augmente de 
volume, dans la proportion ou le cylindraxe est retract6 ; elle s’est 
dilatee par suite du clivage de ses feuillets ; ceux-ci se sont ecartes 
les uns des autres, comme si une substance intermediaire s’etait 
considerablement gonflee ; ils forment cinq ou six cercles concen- 
triques tres reguliers. L’ensemble de la figure dessine une toile 
d’araign0e, avec ses cercles concentriques, recoupes par des lignes 
radiees (fig. 21, d).

Cette preparation montre' tout d’abord qu’il y a continuite entre 
la substance du cylindraxe et celle de cette formation radiee. qui 
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s’etend jusqu’a la surface externe de la fibre, au travers des 
lamelles de la myeline. Il existe done entre le cylindraxe et la gaine 
de myeline des relations beaucoup plus intimes qu’on ne le croit 
actuellement. La myeline est consideree comme appartenant a la 
cellule de Schwann ; la technique que je viens d’indiquer suffirait

Fig. 21. — Structure de la gaine de myeline dans les nerfs peripheriques 
(a-e, cobaye; f, chat; g, lapin).

a-ce, mitochondries de la gaine de myeline (radiees) et du cylindraxe (longitudinales).
En b, deux filaments de lappareil.de Rezzonico.
En c, corps d’une cellule de Schwann avec son noyau.
En e, coupe longitudinale, avec une incisure de Schmidt-Lanterman (Bichromate ac6tique, fuchsine 

acide).
d. travees radices dans lesquelles sont contenues les mitochondries figurdes plus haul (ici invisibles); 

cercles concentriques de la myeline. La forme 0toil<5e du cylindraxe r<5tract£ rdsulte de la continuity 
de sa substance avec celle des travees radiees, tirailiyes par le gonflement de la gaine de myeline 
(hematoxyline ferrique).

f, reseau de neurokiratine forme par alteration de I’appareil mitochondrial; une incisure gonilee 
montre la membrane, isolfie sur ses deux faces (en haut. on n’a figure qu’une seule coupe optique ; en 
bas, la fibre dans toute son epaisseur); formol, fuchsine acide.

g, figure dessin^e par I'imprygnation osmi6e suivie d’un traitement par le chlorure d'or.

a montrer qu’en realite elle fait partie integrante de la fibre nerveuse 
proprement dite dont elle constitue la couche externe, differenciee 
et preposee a des fonctions speciales. Cette maniere de voir est cor- 
roboree par un grand nombre de faits, ainsi qu’on le verra plus loin.

Les deux elements de cette figure etoilee doivent etre etudi0s 
de plus pres.

1° Les cercles concentriques sont-ils constitues par de la myeline 
pure ou par un complexus albumino-lipoide ? nous ne pouvons pas 
le savoir, pas plus que la constitution exacte des feuillets de la 
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gaine observes dans les dissociations a 1’etat frais. Mais il importe 
pen ; les resultats obtenus a 1’etat vivant nous montrent que 1’ar- 
tefact produit par le bichromate acetique correspond a des disposi
tions reelles. Nous trouvons, il est vrai, un nombre beaucoup moins 
considerable de feuillets que le clivage mecanique ne faisait appa- 
raitre de lamelies ; mais cette disposition s’explique fort bien si l’on 
suppose que les lamelies elementaires sont groupees periodique- 
ment en feuillets composes. Ce qui tend a prouver qu’il en est bien 
ainsi, c’est la correspondance remarquable qui existe entre le nombre 
des feuillets deceles par le bichromate acetique et celui des cretes 
des doubles bracelets epineux; comme nous le verrons plus loin, 
ces derniers organes servent a 1’insertion de la tranche de la gaine 
de myeline sur le cylindraxe, au niveau des 0tranglements : or, 
les rangees d’epines sont, dans chaque bracelet simple, au nombre 
de cinq a six, pour les grosses fibres.

2° Les tractus radies sont certainement etir0s et deformes par 
la preparation ; mais ils ne constituent pas un coagulum artificiel 
quelconque ; le fait que les feuillets de la myeline ont garde leur 
forme caracteristique, tout en s’ecartant les uns des autres, doit 
nous faire admettre que les filaments qui les recoupent ne sont pas 
tres modifies. Un autre mode de coloration vient appuyer cette 
conclusion et donner en meme temps la signification complete de 
ces tractus.

Si on colore la preparation, apres fixation au bichromate ace
tique, par la methode d’Altmann, ou bien encore par celle de 
Benda, on voit apparaitre, a la place de ces tractus ramifies, 
une quantite enorme de filaments granuleux, obliques dans divers 
sens, qui s’etendent du cylindraxe a la peripherie de la fibre. Ges 
filaments, qui ressemblent a des bacilles, sont tres nettement indi
vidualises ; ils se terminent librement a chacune de leurs extremites. 
La comparaison avec la figure precedents montre qu’ils siegent 
dans les tractus radies et ramifies decrits plus haut ; mais ils restent 
simples et suivent un trajet plus ou moins curviligne, en s’enga- 
geant, a chaque bifurcation, dans une seule des deux branches 
du tractus protoplasmique auquel ils appartiennent (fig. 21, a-c, e; 
fig. 22 et 23).

Ces filaments sont des mitochondries, il n’y a pas a en douter, et 
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les tractus dans lesquels ils sont places sont en continuite avec le 
neurite. Cette formation radiee infiniment delicate s’etend dans 
toute 1’epaisseur de la gaine de myeline ; elle se transforme avec une 
facilite extreme en une serie d’artefacts plus ou moins grossiers, 
qui ont egare pendant bien longtemps les histologistes et dont je 

montrerai plus loin la genese.
La seule objection que Ton pour-

Fig. 22. — Photographic des mitochon- 
dries de la myeline, coupe transver
sale des racines rachidiennes (bichro
mate acetique, fuchsine acide).
Une seule fibre, au milieu, est completement in- 

tacte; lesautressonltoutesplusou moinsaltirees.

Fig- 23. — Photographic des mito- 
chondries de la myeline, dans un 
nerf peripherique, vues sur une coupe 
longitudinale. Incisures de Schmidt- 
Lanterman (Bichromate acetique, 
fuchsine acide).

rait faire aux mitochondries que je viens de decrire est leur apti
tude a se colorer apres un fixateur qui contient une assez grande 
quantite d’acide acetique. Mais les proprietesdu chondriomesubissent 
des variations d’une espece cellulaire a une autre, et meme d’un 
territoire cellulaire au territoire voisin. Il se trouve justement que 
les mitochondries du cylindraxe, qui forment des batonnets dans 
1’axe de la fibre, se colorent egalement, quoiqueun pen moins bien, 
dans les memes pieces que les mitochondries de la myeline ; celles 
de la cellule nerveuse, par contre, ne se colorent pas du tout.

La signification veritable de cette structure complexe de la 
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my61ine ne peut etre pas comprise sans 1’etude du developpement 
de la fibre nerveuse et celle-ci, pour etre fructueuse, doit etre faite 
chez 1’adulte, sur les fibres en voie de regeneration apres section. 
Je renvoie pour les details a la note ού cette etude est faite (p. 337); 
ici je ne mentionnerai que la conclusion a laquelle je suis arrive, a 
savoir que la gaine de myeline est, suivant toute vraisemblance, 
une gigantesque mitochondrie composee. Les figures que les tech
niques permettent de faire apparaitre dans la myeline adulte, 
filaments mitochondriaux, 0pines des bracelets, membranes des 
incisures et leur contenu, ne sont, si cette conception est exacte, 
que des elements de mitochondrie et il est tres remarquable que 
certaines de ces parties affectent elles-memes la forme des mito
chondries ordinaires.

L’etude de la gaine de myeline est done pour nous un moyen d’at- 
teindre 1’organisation des mitochondries en general. Les mitochon
dries ordinaires sont beaucoup trop petites pour que nous puissions 
esperer deceler en elles des structures ; si, comme j’en suis con- 
vaincu, la myeline est une mitochondrie accessible a 1’examen, la 
complication de son organisation, loin d’etre un simple objet de 
curiosite, acquiert une importance considerable.

Il est done necessaire d’etablir nettement la realite de cette 
structure et la valeur des images que je viens de decrire, d’autant 
plus que pour les voir il faut employer des techniques delicates, 
difficiles a reussir et qui ne semblent pas avoir ete utilisees depuis 
que je les ai indiquees.

Pour reussir la fixation au bichromate acetique, il faut employer 
des racines medullaires de lapin et traiter les pieces avec le plus 
grand soin. On s’efforcera d’eviter tout traumatisme pendant le 
prelevement et on deposera dans le fixateur sans les tendre les 
fragments recueillis. Le liquide qui reussit le mieux est compose de : 
eau 100, bichromate de potasse 5, acide ac0tique 1,25 ou 2,50. La 
duree de fixation est de 24 heures. Meme en prenant les plus grandes 
precautions, on echoue souvent et 1’on obtient des images deformees, 
qui sont inutilisables. Mais lorsque 1’on parvient a faire gonfler regu- 
lierement la myeline, les preparations sont admirables; les fig. 22 et 
23 representent tres fidelement 1’aspect de la plupart des fibres — 
non pas de toutes, car un certain nombre sont toujours mal fixees.
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11 s’agit la, bien evidemment, d’un artefact, mais d’un artefact 
regulier, qui dissocie la substance compacte de la myeline, de fagon 
a isoler toutes les parties en les deformant le moins possible.

On peut d’ailleurs mettre en evidence les elements mitochon- 
driaux de la gaine de myeline par des methodes qui ne la gonflent 
pas, et qui par consequent n’apportent pas de grosses modifica
tions dans sa structure. Les melanges osmio-chromo-acetiques la 
fixent sous une forme compacte, et ne permettent de colorer aucun 
detail dans son epaisseur. Mais 1’acide osmique decele, comme nous 
le verrons plus loin, une structure qui repond entierement a celle 
que nous venons de decrire : le reseau de Lanterman des fibres 
bien fixees n’est, en effet, qu’une image des mitochondries, moins 
claire que celle donnee par le bichromate acetique, mais reconnais- 
sable neanmoins.

Pour obtenir des preparations tout a fait demonstratives, on 
peut ajouter au bichromate acetique un peu de formol, qui empeche 
le gonflement; on obtient ainsi des preparations ou la gaine de 
myeline a conserve son epaisseur normale et ou les mitochondries, 
qui ne sont pas etirees, se voient sous la forme de batonnets. Tou- 
tefois la methode la plus interessante est celle de la coloration 
vitale par le bleu de methylene. On traite des fragments de racines 
par le bleu en solutions tres faibles, dont on depose des gouttelettes 
au voisinage des surfaces de section. Lorsque les extremites sont 
fortement colorees, on fixe et on monte au baume apres dissocia
tion. On voit alors souvent les mitochondries de la myeline colorees 
electivement en place sans aucune deformation de la gaine ; 1’aspect 
obtenu est fidelement reproduit par la fig 27, h. Dans les points ou 
il y a eu des bouleversements traumatiques, on peut voir toutes les 
transitions entre les points ou les mitochondries sont regulierement 
fixees et celles ou leur substance est employee a faire un reseau de 
neurokeratine typique (fig. 36, p. 250).

Enfin, le Dr Tupa m’a montre que le liquide de Helly, suivi 
d’un sejour peu prolonge dans une solution de bichromate, fixe 
parfaitement les mitochondries de la myeline et permet de les 
colorer tres facilement a I’liematoxyline ferrique. C’est la, sans 
doute, la technique la plus sure pour les nerfs peripheriques, et 
la seule appliquable aux centres nerveux.
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b. Les incisures de Schmidt-Lanterman, leurs filaments {appareil de 
Rezzonico) et leurs granulations. — De distance en distance, la gaine 
de myeline est travers0e obliquement dans toute son epaisseur 
par les incisures de Schmidt-Lanterman.

Fig. 24. — Appareil de Rezzonico. etranglements, neurofibrilles; masse perinu- 
cleaire et reseau protoplasmique marginal des cellules de Schwann. Gobaye (La- 
guesse J, fuchsine acide).
a, incisure bien fixee, surtout a gauche ; on voit la gaine du cylindraxe sous la forme d’une mince 

ligne accolee a la face profonde de la myiline et isolie seulement au niveau de I’incisure. Neurofi
brilles.

b, incisure bien fixie ; on n'a pas dessine les neurofibrilles.
c, incisures mal fixees avec clivage des lamelies de myiline, dans I’ipaisseur desquelles on voit la 

coupe optique des filaments de Rezzonico. Neurofibrilles en coupe optique. Cellule de Schwann avec 
son noyau.

d, itranglement bien fixe, avec le tube de renforcement de la gaine du cylindraxe.
e, itranglement mal fixi, avec formation d’un renflement biconique. Riseau marginal du protoplasma 

de la cellule de Schwann, contenant une goutte de graisse.

En dissociant des fibres traitees par le formol, puis par 1’alcool, 
et en colorant la preparation par 1’hemateine, on peut demontrer 
que ces incisures sont constituees, comme 1’avait indique Kuhnt, 
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par des membranes infundibuliformes, tendues entre le cylindraxe 
et la surface externe de la fibre. Dans les preparations ainsi obte- 
nues, on voit, en effet, cette membrane completement isolee sur ses 
deux faces, grace a un artefact sur lequel j’aurai 1’occasion de 
revenir (fig. 21, /, et 34, c).

Cette membrane contient un appareil filamenteux, decouvert 
par Rezzonico, et des granulations que j’ai pu mettre en evidence 
par la fuchsine acide, apres un sejour de deux semaines dans le 
bichromate de potasse.

L’appareil de Rezzonico est forme par une serie de filaments 
ctrculaires, legerement onduleux, qui se rapprochent et s’ecartent 
les uns des autres pour dessiner une sorte de treillage a mailles 
allongees transversalement. Rezzonico le decrit comme un seul 
filament en spirale, ce qui est peu vraisemblable ; il en fait un appa
reil de soutien de la gaine de myeline, ce qui, ainsi que je 1’ai montre 
plus haut, est certainement inexact.

J’ai pu mettre cet appareil parfaitement en evidence en colorant 
par la fuchsine-acide des pieces fixees au liquide J, de Laguesse, 
(fig. 24). Ce fait a son importance, car cette structure n’avait 
encore ete coloree que par des impregnations argentiques, et 1’on 
sait combien cette technique est suspecte lorsqu’elle n’est pas cor- 
roboree par d’autres modes de preparation. Il est vrai que Golgi, 
Rezzonico, Catani pretendent avoir colore les filaments en question 
par plusieurs techniques usuelles et par 1’acide osmique, mais 
comme leurs descriptions et leurs figures le montrent, ils n’ont 
probablement vu que les clivages de la myeline qui se forment si 
facilement au niveau des incisures et qui peuvent fort bien simuler 
le veritable appareil de Rezzonico. Toutefois, j’ai pu obtenir egale- 
ment, avec 1’acide osmique, une coloration pale, mais tres pure, 
de ces filaments. Apres fixation par le bichromate acetique et colo
ration par la fuchsine-acide, on observe egalement l’appareil de 
Rezzonico, sous une forme un peu differente.

Les granulations se voient tres nettement par la meme technique 
que les bracelets ; elles sont tres serrees les unes contre les autres 
et dessinent parfaitement la morphologie des incisures. Je ne saurais 
dire si ces granulations, dont on n’apergoit aucune trace a 1’etat 
vivant, resultent de la transformation artificielle d’une substance

rcin.org.pl



LA GAINE DE MYELINE 235

non granulaire, des filaments de Rezzonico, par exemple, ou bien 
s’il s’agit d’un chondriome sp0cial (fig. 25, e, /).

Ge qui est certain, c’est que les incisures, avec leur structure 
si particuliere, ne peuvent plus etre considerees comme des ponts 
protoplasmiques jetes entre la cellule de Schwann proprement dite 
et une couche de protoplasma qui dependrait encore de la cellule 
de Schwann, mais qui serait situee entre la gaine de myeline et 
le cylindraxe. Ainsi disparait 1’une des dispositions essentielles du 
schema, actuellement classique, qui met la myeline a 1’interieur du 
protoplasma de la cellule de Schwann, et la compare a la goutte de 
graisse d’une cellule adipeuse.

Les incisures de Schmidt-Lanterman se voient aussi fort bien 
dans le systeme nerveux central, par exemple dans les coupes longi
tudinales de moelle apres fixation au bichromate. Leur disposition 
generale est la meme que dans les nerfs peripheriques, mais leurs 
granulations sont notablement plus grosses (fig. 26, a, d).

c. Le double bracelet epineux, la gaine du cylindraxe et les tubes 
cylindriques de renforcement au niveau de Γetranglement de Ranvier. 
— Ce sont les doubles bracelets epineux des etranglements qui m’ont 
mis sur la voie, au debut de mes recherches sur la fibre a myeline, 
et qui m’ont fait comprendre 1’architecture du segment interannu- 
laire. La technique pour les voir dans leur forme la plus caracte
ristique est la suivante : un nerf est fixe pendant deux semaines a 
1’etuve dans une solution de bichromate a 5 p. 100 ; les coupes longi
tudinales sont colorees par la fuchsine-acide et differenciees a l’acide 
picrique, ou bien par la technique de Benda. Les bracelets appa
raissent alors comme une formation double, les deux moities etant 
separees par un etroit intervalle. Chaque portion est constitu0e par 
5 ou 6 cretes circulaires garnies d’epines ; 1’ensemble represente un 
cylindre tres regulier (fig. 19, d ; 25, a-d.~)

La signification de cette figure ne pourrait pas etre comprise 
d’apres les renseignements fournis par cette seule technique ; elle 
devient tres claire lorsque l’on rapproche cette image de celle qui 
est fournie par la fibre nerveuse vivante (fig. 19, a, b). On voit 
alors que le cylindre dessine par le double bracelet epineux corres
pond a la portion etroite du cylindraxe, que nous avons appris a 
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connaitre ; les cretes epineuses trouvent leur place dans les stries 
circulaires que j’ai signalees plus haut ; Γ ensemble repond sans 
aucun doute a 1’insertion des feuillets de la myeline sur le cylindraxe.

L Iterieurement, j’ai pu colorer cette structure par la methode 
d’Ehrlich, et obtenir des images sensiblement pareilles a celles

Fig. 25. — Doubles bracelets epineux dans les nerfs peripheriques.
a-c. chez le lapin;'d, chez le cobaye ; e, bracelet alt<$r6 par tiraillement; sur les cot<5s des fibres, 

on voit la coupe des travees du reseau protoplasmique marginal. Granulations des incisures de 
Schmidt-Lanterman. Bichromate, 15 jours ; fuchsine-acide.

que donne la technique precedent e (fig. 27, a-g). Mais la methode 
d’Ehrlich est difficile a appliquer dans ce cas, parce qu’elle necessite 
des manipulations du nerf frais, et nous avons vu combien la region 
des etranglements est fragile. Ceci explique pourquoi Nemiloff, se 
servant de cette methode exclusivement et n’observant que des 
images alterees, a cru pouvoir considerer les bracelets epineux 
comme resultant d’un artefact.

Les deux techniques que je viens de mentionner ne donnent pas 
une idee complete de la structure de cette region. La premiere, qui 
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fournit les images les plus pures, montre seulement une formation 
discontinue, une serie de cretes epineuses isolees les tines des autres. 
En realite, la disposition des enveloppes en ce point est plus com- 
pliquee ; outre la serie des cercles isoles, il existe une formation 
continue, une mince membrane impregnee de substances lipoides, 
qui se motile sur la portion etroite du cylindraxe et qui la protege 
dans rintervalle des cretes, et surtout dans 1’espace compris entre 
les deux moities des bracelets epineux.

Cette membrane, a laquelle on petit donner le nom de tube de ren-

Fig. 26. — Doubles bracelets epineux (a-c), incisures de Schmidt-Lanterman {a et 
d), chondriome de la myeline (e et/’). altere par la fixation au bichromate acetique, 
dans les fibres du systbme nerveux central du cobaye.
On remarquera que Lous ces Elements, bien que certainement homologues de ceux qui existent dans 

les fibres nerveuses p6riph0riques, en different pourtant assez notablement.

forcement, se voit tres nettement dans les preparations de pieces 
fixees par le liquide J, de Laguesse, et colorees a la fuchsine-acide 
(fig. 24, d, e).

On voit encore, dans ces preparations, que la membrane en ques
tion n’est qu’un epaississement d’une tres mince membrane qui 
siege entre le cylindraxe et la myeline (fig. 24, a, b, c). C’est la gaine 
du cylindraxe de differents auteurs, le nevrilemme interne de Boveri, 
I’Innenscheide de Monckeberg et Bethe. Cette gaine s’accuse, sur 
les coupes longitudinales colorees a la fuchsine-acide, par une ligne 
rouge tres fine. Nous la retrouverons plus loin.

Dans le systeme nerveux central les bracelets epineux ont un 
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aspect special ; ils sont constitues par un double anneau de grosses 
granulations arrondies, qui ressemblent beaucoup a celles des 
incisures de Schmidt-Lanterman ; elles ne sont pas, comme dans 
le nerf peripherique, rangees en cercles paralleles, mais elles sont

Fig. 27. — Bracelets epineux du cobaye colores par la methode vitale 
d’Ehrlich-Bethe.

a-d, figures intactes ; e et g, deformations traumaliques ; en f, une seule moitiA s’est colorAe ; 
h, chondriome de la gaine de myAline colorA par la meme mAthode.

disposees en courtes files, qui s’inserent irregulierement sur le cylin
draxe (fig. 26, a, b, c).

d. Les membranes juxta-myeliniques interne et externe. — Il nous 
faut maintenant etudier les nevrilemmes interne et externe de Boveri. 
Cet auteur considerait la myeline comme appartenant a la gaine 
de Schwann ; il supposait que le nevrilemme se divise en deux 
feuillets, 1’un situe en dehors de la myeline (nevrilemme externe). 
1’autre situe en dedans (nevrilemme interne). Mais les denomina
tions de Boveri ne peuvent naturellement plus etre conservees si 
1’on admet que la myeline appartient au neurite et n’a rien a faire 
avec le nevrilemme. Je remplacerai ces denominations par celles 
de membranes juxta-myeliniques interne et externe.
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En realite, comme on le verra plus loin (p. 337) ces deux mem
branes qui, a 1’etat adulte, limitent la myeline en dedans et en 
dehors, resultent du dedoublement d’une membrane unique, 
formee a une certaine periode du developpement embryonnaire, 
par la coalescence de mitochondries appartenant au neurite. Cette 
membrane se trouve dedoublee par 1’apparition, dans son epaisseur, 
d’une couche nouvelle, qui est la myeline. Les membranes juxta- 
myeliniques interne et externe font done partie du complexus 
mitochondrial qui constitue la gaine de myeline. Dans les espaces 
interannulaires la membrane interne est en contact avec la face 
profonde de la myeline ; au niveau du canal retreci que traverse le 
cylindraxe dans la region de 1’etranglement, elle se trouve en rap
port non plus avec la face interne, mais avec la tranche de la mye
line, et c’est la qu’elle est renforcee pour servir de support au bra
celet epineux ; enfm dans le petit espace qui separe les deux espaces 
interannulaires, elle se soude a la membrane externe. Dans ce der
nier point, les deux membranes reunies, comme elles le sont dans 
tout leur trajet a 1’etat embryonnaire, ferment hermetiquement 
1’interstice situe entre les deux segments de myeline. Comme elles 
sont faites, ou impregnees, de substances lipoides, elles sont rela- 
tivement impermeables et elles forment une barriere que les matieres 
colorantes traversent difficilement. Ce point est important, comme 
on va le voir.

Pour etudier cette formation dans son ensemble, il convient de 
colorer en masse dans 1’hemalun, pendant longtemps, des nerfs de 
gobayes jeunes fixes par le formol, sans les passer prealablement 
par 1’alcool. Ensuite on les inclut a la paraffine et on les debite en 
coupes transversales et longitudinales seriees. Dans ces conditions 
les membranes juxta-myeliniques interne et externe sont fortement 
colorees, tandis que la neurokeratine reste incolore. La membrane 
juxta-myelinique interne, Innenscheide de Monkeberg et Bethe, 
nevrilemme interne de Boveri, forme une gaine au cylindraxe, 
auquel elle reste generalement adherente lorsqu’il se produit un 
decollement artificiel.

Si, au contraire, on colore extemporanement des fibres dissociees 
apres fixation au formol, on ne met en evidence que la membrane 
juxta-myelinique externe, 1’interne etant protegee contre la pene
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tration du colorant. On obtient 1’aspect represents par la fig. 28, a 
ού la fibre nerveuse apparait limitee par une mince membrane 
continue, qui se resserre pour former un diaphragme etroit au niveau 
des etranglements, et tout le reste de la fibre reste incolore s’il n’y 
a pas eu de tiraillements. Dans le cas contraire le diaphragme 
s’elargit et le cylindraxe deforme se colore un peu a cet endroit, 
par suite des fissures qui se sont produites (fig. 28, b, c).

Fig. 28. — Fibres du sciatique du lapin dissociees aprfes fixation au formol et colo
rees, avant tout passage a Valcool, par 1’hemalun. Coloration elective de la mem
brane juxta-myelinique externe.
a, fibre inlacte; la pupille du diaphragme est etroite ; le cylindraxe n'est absolument pas colore; 

on apercoit, Ugbrement teintSes, les trav6es du r6seau protoplasmique marginal de la cellule de Schwann.
b et c, fibres tiraillees ; le diaphragme s’est d«5pliss6 ; le cylindraxe s’est colore sur une certaine 

etendue de part et d’autre de I’itranglement, sa substance a fus6 au travers d’une dechirure circulaire 
du cylindre de renforcement de sa gaine et a donne naissance a une figure qui reproduit certains 
aspects de la croix de Ranvier.

J’ai pris tout d’abord cette membrane pour la membrane de 
Schwann, et, a peu pres a la meme epoque, Nissl, de son cote, a fait 
la meme erreur. En realite, la veritable membrane de Schwann 
peut etre coloree par 1’hematoxyline au fer ou par la fuchsine acide 
dans les coupes transversales de sciatiques de cobayes jeunes, fixes 
par le liquide J, de Laguesse; on la reconnait a ce qu’elle passe en 
dehors de la masse protoplasmique perinucleaire de la gaine nevro- 
glique, tandis que la membrane juxta-myelinique externe passe 
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en dedans. Il est a noter que la membrane de Schwann se colore 
en rouge par la methode de Mallory, qui colore en bleu le myo- 
lemme.

L’impermeabilite de la membrane juxta-myelinique externe est 
un fait interessant. Elle vient a 1’encontre de 1’opinion classique 
qui veut que le cylindraxe se nourrisse, au niveau des 6tranglements, 
par 1’etroite surface ou il n’est pas protege par la myeline. Cette

Fig. 29. — Fibres du sciatique du lapin dissociees aprfes fixation au formol et 
colonies par 1’hemalun, apres traitement par Valcool; le cylindraxe et la neuro- 
keratine sont colores.
a, fibre intacte ; formation d’une vacuole circulaire de chaque coif: de l’0tranglement.
b et c, fibres tirailiyes ; memes observations que pour la figure prec0dente. En e, la dechirure de 

la gaine du cylindraxe n’a pas 6t<5 complete, d'oii la forme speciale de la homie que fait la substance 
cylindraxile.

th0orie se base sur la « croix de Ranvier ». On sait que lorsque 1’on 
traite un nerf par le nitrate d’argent, le cylindraxe se colore sur 
une certaine etendue de part et d’autre de 1’etranglement; e’est la 
branche longitudinale de la croix, dont la branche transversale 
est formee par 1’impregnation du « renflement biconique » et de 
1’ « anneau de soudure » ; le reste du cylindraxe, protege par la 
gaine de myeline, ne se colore pas.

Or, il est bien evident que l'e fait n’a pas la portee generale que 
1’on a voulu lui attribuer. En realite, la nutrition du cylindraxe

Nageotte. 46
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n’est pas assuree par une disposition speciale des gaines au niveau 
des etranglements puisque, la aussi, il existe une membrane a per- 
meabilite 01ective, comme dans tout le reste de 1’etendue de la fibre. 
Il est beaucoup plus raisonnable d’admettre que la fibre se nourrit 
par toute sa surface externe, avec 1’aide de ses cellules satellites, 
c’est-a-dire de sa gaine nevroglique.

Si, au lieu de colorer les fibres dissociees au sortir du formol, on 
les passe prealablement a 1’alcool, I’impermeabilite des membranes 
disparait et 1’on colore en meme temps la neurokeratine et le 
cylindraxe (fig. 29). Dans ce cas, 1’aspect de ce dernier est tres 
different suivant que la fibre est intacte (<z) ou bien qu’elle a ete 
tiraillee (b et c). D’une fagon comme de 1’autre, 1’alcool produit des 
alterations qui empechent de distinguer la membrane juxta-myeli- 
nique interne dans les preparations ainsi faites.

e. Le cylindraxe et les neurofibrilles. —■ L’opinion d’apres laquelle 
les neurofibrilles ne subissent aucune modification pendant la 
traversee de 1’espace retreci du cylindraxe est certainement la 
bonne ; toutes les dispositions compliquees qui ont ete decrites en 
ce point, et dont certains auteurs se sont fait une arme contre la 
theorie du neurone, sont de purs artefacts. Apres fixation par le 
liquide J, de Laguesse, en particulier, cette region n’est que tres peu 
alteree, et si on colore les neurofibrilles, on les voit se rapprocher 
simplement les unes des autres au niveau des etranglements (fig. 24 
d et e).

Un des resultats nouveaux donnes par les differentes techniques 
que j’ai employees est la constatation nette et sure de 1’absence de 
tout renflement biconique dans la portion etroite du cylindraxe. 
Comme le montre d0ja tres clairement Γ etude a 1’etat frais, cette 
portion de 1’axone est exactement cylindrique.

Quel est done le mecanisme de 1’artefact qui fait apparaifre ce 
renflement dans bon nombre de preparations ? Il faut distinguer 
deux cas : ou bien le renflement biconique est petit et regulier ; 
ou bien il est volumineux et irregulier.

Dans la premiere alternative, son mode de formation est tres 
simple, on peut le constater dans la figure 24, e ; il resulte de ce 
que, sous 1’influence des reactifs, les lamelles de la gaine de my01ine 
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ont un peu chevauche les unes sur les autres, de telle sorte que la 
tranche de cette gaine, au lieu de se presenter, sur les coupes longi
tudinales, sous la forme d’une ligne droite, s’est recourbee en arc 
de cercle a convexite interne ; c’est par une manoeuvre semblable 
que les relieurs arrondissent le dos des livres. La juxtaposition de 
deux arcs de cercles, au niveau des etranglements, donne tout natu- 
rellement naissance a un renflement biconique du cylindraxe.

Lorsque la deformation est plus accentuee, elle resulte du tiraille- 
ment de la fibre pendant la fixation ; le mince tube de renfor- 
cement se dechire entre les deux moities du bracelet epineux et la 
substance molle du cylindraxe fuse circulairement au travers de 
cette fente. Beaucoup de figures classiques representent cette dispo
sition qui est entierement artificielle (fig. 28, b, c; fig. 29, b, c).

Ceci montre que le precepte donne, et universellement suivi, 
de tendre artificiellement les nerfs avant de les fixer, presente de 
graves inconvenients. On obtient ainsi des preparations plus flat- 
teuses a 1’ceil, mais c’est au prix de deformations qui n’ont pas ete 
soupgonnees jusqu’a present.

Les neurofibrilles du cylindraxe des fibres a myeline peuvent 
etre raises en evidence d’une fagon parfaite a 1’aide de la methode 
vitale d’Ehrlich, employee suivant la technique de Dogiel. En 
appliquant cette methode, sur des racines medullaires de cobaye, 
j’ai observe un fait interessant : le debut de 1’impregnation des 
neuro fibrilles par le bleu de methylene se fait non pas d’une fagon 
continue, mais par petits trongons separes, qui ressemblent a des 
mitochondries ; lorsque 1’impregnation est complete, ces trongons 
colores se relient les uns aux autres et, des lors, les fibrilles appa
raissent parfaitement continues, sans qu’il reste aucune trace de 
1’aspect discontinu primitif. On peut observer au microscope les 
phases de ce phenomene pendant la coloration ; dans les prepara
tions fixees, on peut aussi les etudier en suivant les neuro fibrilles, 
sur une meme fibre, depuis les regions ou elles sont entierement 
colorees jusqu’a celles oh 1’impregnation etait a son debut au 
moment de la fixation (fig. 30).

Maccabruni avait observe avant moi la coloration de batonnets 
isoles dans le cylindraxe, en'se servant d’une impregnation argen- 
tique, mais il avait rejete 1’hypothese qui consiste a voir dans ces 

rcin.org.pl



244 ANATOMIE GENERALE DE LA FIBRE NERVEUSE

batonnets des fragments de neuro fibrilles incompletement colorees1. 
C’est pourtant cette hypothese qui se trouve verifiee par mes pre
parations.

1. Maccabrunj. Zur feineren Structur der Nervenfasern. Folia neurobiologica, t. IV, 
1912.

D’ailleurs, 1’aspect discontinu des neuro fibrilles a deja ete signale 
par Cajal a 1’etat embryonnaire, et par differents auteurs a 1’etat

Fig. 30. — Fibres des racines medullaires du cobaye colorees par le bleu de 
methylfene d 1’etat vivant, fixees au molybdate d'ammoniaque et montees [au 
baume.
A gauche, la coloration a 0te arretee avant d’etre achevfie et les neurofibrilles se prdsentent sous la 

forme de batonnets courts distants les uns des autres.
A droite, la coloration est complete; les neurofibrilles forment des filaments continus.
On remarquera 1’etat onduleux des neurofibrilles, dfi a ce que la fibre n’est pas tendue.

pathologique. S’agit-il dans ces cas d’une discontinuite r0elle, ou 
d’un effet de la technique mettant en evidence des points moins 
facilement colorables dans la continuite des neuro fibrilles ? Il 
serait bien difficile de le dire. Mais cette incertitude n’existe pas 
lorsque 1’on etudie des nerfs sains, manipules avec precaution, et 
surtout quand on peut mettre en 0vidence, dans un seui et meme 
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cylindraxe, toute une s0rie d’intermediaires entre les regions ou les 
neuro fibrilles sont parfaitement continues, celles ού elles sont 
pourvues de points plus pales separant des espaces plus fonces, et 
celles enfin ού Ton n’apergoit plus qu’une foule de batonnets par
faitement colores, mais isoks en apparence les uns des autres.

Cliacun des segments colores ressemble parfaitement, comme 
Alaccabruni l’a vu, aux mitochondries du cylindraxe, que 1’on peut 
colorer isolement par plusieurs techniques et que 1’on peut voir 
aussi a l’etat frais, grace a leur grande refringence. Mais ces mito
chondries vraies sont, a 1’age adulte, tres peu nombreuses relative- 
ment aux neurofibrilles, et leur constitution chimique est certaine
ment tres differente de celle de ces dernieres.

f. L’appareil satellite ectodermique, le syncytium de la gaine de 
Schwann. — Le neurite n’est nulle part en contact immediat avec 
le tissu mesodermique ; il est completement enveloppe par un 
appareil qui, nous le savons maintenant, provient lui aussi de la 
masse ectodermique invaginee au debut du developpement em- 
bryonnaire, aux depens de laquelle se forment tous les elements 
nerveux.

Je ne reviendrai pas ici sur la membrane de Schwann, cuticule 
qui separe des tissus mesodermiques le territoire constitue par la 
fibre nerveuse. J’ai indique ailleurs 1’evolution de cette membrane 
au cours du d0veloppement, soit chez 1’embryon, soit dans les 
cicatrices nerveuses (Cf. pp. 193, 198, 350 et 392).

L’etude du protoplasma de la gaine de Schwann, dans son 
ensemble, peut etre faite par des moyens simples. Un nerf, fixe dans 
le liquide de Dominici formole, est dissocie, puis colore par 1’hema- 
toxyline au fer avant tout passage ά 1’alcool. Cette technique est tres 
precieuse ; elle m’a rendu les plus grands services pour l’etude de 
la degeneration wallerienne. Grace a elle, on peut colorer parfaite
ment la substance intergranulaire du protoplasma des cellules de 
Schwann, et, par consequent, mettre bien en evidence les moindres 
particularites morphologiques de ces elements (fig. 31).

Au milieu de 1’espace interannulaire, on voit le noyau de la cel
lule de Schwann et le gros'amas du protoplasma perinucleaire ; de 
cet amas part, de chaque cote, un tres mince voile protoplasmique 
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continu, renforce de une ou deux larges travees longitudinales tres 
pales, a bords tres flous ; de distance en distance, un mince cercle

Fig. 31.— Syncytium de 
Schwann ; fixation au 
liquide de Dominici for- 
mole, dissociation, colo
ration rapide a I’hcma- 
toxyline ferrique, avant 
tout passage a I'alcool.
A droite, masse pirinucleaire 

et noyau; anneauxau niveau des 
incisures de Schmidt-Lanterman 
qui elles-mimes ne sont pas co
lories. A gauche, reseau proto
plasmique marginal.

colore marque la place des incisures. Mais 
les incisures elles-memes ne sont pas colorees, 
ce qui prouve bien qu’elles sont independ antes 
du protoplasma de la cellule de Schwann. 
Au voisinage des etranglements, 1’aspect 
change totalement; il se forme plusieurs 
grosses travees longitudinales parfaitement 
nettes, qui renforcent le voile protoplasmique 
continu ; ces travees sont generaiement au 
nombre de quatre ; elles sont reliees entre 
elles par des anastomoses obliques, de sorte 
que 1’ensemble constitue une sorte de filet a 
larges mailles qui enserre 1’extremite de cha- 
que segment interannulaire. J’ai donne a 
cette formation le nom de reseau protoplas
mique marginal de la cellule de Schwann 
(fig. 31). Ranvier a entrevu cette disposi
tion; il a decrit des « sillons longitudinaux », 
du protoplasma de la cellule de Schwann au 
voisinage des etranglements.

L’etude des reseaux marginaux montre 
un fait tres interessant. Les branches longi
tudinales elfilees aboutissent a une sorte de 
collier protoplasmique qui entoure 1’etran- 
glement, et ce collier est commun aux deux 
espaces interannulaires voisins. Tres sou- 
vent les travees longitudinales sont placees 
exactement dans le prolongement 1’une de 
1’autre, de part et d’autre de 1’etranglement, 
de telle sorte que celles du segment inferieur 
se continuent directement avec celles du 
segment superieur (fig. 31).

Il decoule de la que, hienloin d’etre separees les unes des autres 
par 1’ « anneau de soudure », les cellules de Schwann voisines sont 
reunies intimement, ensemble ; elles constituent un tube syncytial 
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qui s’etend sans interruption de 1’origine a la terminaison du nerf. 
Cette notion, nouvelle et importante, est entierement corroboree, 
d’un cote, par les transformations de 1’appareil de Schwann que j’ai 
observees au cours de la degeneration wallerienne et, d’un autre 
cote, par la comparaison avec les formations analogues des fibres 
nerveuses sans myeline, ainsi que je le montrerai plus loin.

Quant a 1’anneau de soudure, mis en evidence par la nitratation 
a 1’etat frais, suivant le procede de Ranvier, son epaisseur est cer- 
tainement exageree par les depots d’ar
gent qui se forment a son contact; il n’y 
aurait pas de place pour une piece aussi 
volumineuse dans 1’etranglement tel que 
le montre 1’examen a 1’etat frais.

Il appartient evidemment a la meme 
categorie que les lignes de soi-disant ciment 
intercellulaire, dessinees par la meme tech
nique dans les endotheliums. Ranvier a 
montre, pour 1’endothelium peritoneal, 
que, sous la cuticule qui est ainsi divisee 
en territoires cellulaires, le protoplasma 
affecte, en realite, une disposition syncy- 
tiale. Il en est de meme pour 1’anneau de 
soudure des fibres a myeline, qui dispa
rate des les premieres phases de la dege
neration wallerienne, de meme que le 
reseau argentophile des endotheliums 
s’efface des le debut d’un processus 
inflammatoire. En un mot, 1’anneau ar
gentophile des etranglements dessine de

Fig. 32. — Croix de Ranvier 
avec 1’anneau de soudure 
(nitrate d'argent).

On remarquera l’6paisseur consi
derable de 1’anneau, qui ne saurait 
se loger, sous cette forme, dans 
I’itranglement, tel que le montre 
1’examen a I’dtat frais.

Les tubes de renforcement de la 
gaine, au niveau des bracelets dpi- 
neux, sont plus colorfis que le reste 
du cylindraxe et limit6s par des 
bords nets. Ils ont un aspect strifi 
qui ne doit peut-etre pas etre con- 
fondu avec les stries de Frommann, 
lesquelles apparaissent sur le cylin
draxe au dela de cette formation.

fausses cellules a la surface d’un tube qui est en realite syncytial.
Quelle est la signification du reseau protoplasmique marginal ? 

La comparaison avec la disposition que j’ai observee dans les 
plexus de la cornee et la notion de 1’origine nevroglique de la cellule 
de Schwann, me portent a penser que cette disposition a des rap
ports de parente avec les prolongements protoplasmiques ramifies 
des cellules nevrogliques veritables.
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g. Les deformations artificielles de la myeline. Le reseau de Lan
terman et la neurokeratine. — Le reseau de neurokeratine n’est autre

Fig. 33. — Fibres du sciatique du lapin ; reseaux artificiels.
a-d, reseau de Lanterman (acide osmique) ; e-f, reseau de neurokeratine (formol).
a, fixation dans 1’acide osmique alp. 400, paraffine, coupe longitudinale montee dans gomme-sucre; 

fibre de la periphirie de la piece (bien fixce).
b, meme preparation, fibre du centre de la piece (mal ίϊχέβ).
c et d, meme piyce, coupe ayant syjourny dans 1’essence de tyrybenthine, fibres du centre de la piece.
e, fixation dans le formol, coloration par 1'acide osmique, dissociation.
f, mime piyce, coloration a la fuchsine acide ; gonflement des vacuoles, amincissement des travyes 

du ryseau de neurokyratine.

chose que le reseau de Lanterman degraisse. Ces deux artefacts se 
forment par le meme mecanisme, interessant a connaitre.

Il existe dans la gaine de myeline une substance qui possede la 

Fig. 34. — Fibres du sciatique du lapin.
A, fixation au formol, coloration a 1’acide osmique. La substance osmiophile s’est rassemblde en gros 

amas dans les segments et s’est dyposee au niveau des incisures qui sont uniformyment color6es en 
noir, 11 ne s’est pas produit de gonflement. — B, fixation a 1’acide osmique faible. Meme aspect. — 
C, fixation au formol, passage a 1’alcool, coloration a la fuchsine acide. La substance osmiophile s’est 
gonflye et dissoute, le reseau de neurokyratine s’est formy, les membranes des incisures sont visibles 
dans de grandes vacuoles circulaires.

propriete de reduire fortement 1’acide osmique et qui n’est pourtant 
pas la myeline elle-meme. Cette substance parait etre fixee sur le 
chondriome ; mais elle s’en separe tres facilement et se rassemble
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en gouttelettes d’autant plus volumineuses que la fixation est moins 
bonne.

La preuve de ce fait est facile a donner : si Ton pratique des coupes 
minces longitudinales d’un nerf fixe dans une solution faible d’acide 
osmique, on voit que les tubes nerveux de la peripherie presentent, 
dans leur gaine de my01ine, une serie de batonnets noirs, dont la 
disposition rappelle de tres pres celle du chondriome. Les tubes du 

Fig. 35. — Fibres du sciatique du lapin 
fixees dans 1’acide osmique έι 1 p.400, 
coupe longitudinale decoloree h I’eau 
oxygenee et recoloree έι la fuchsine 
acide. Reseau de Lanterman dmailles 
d’autant plus larges que 1’on s’eloigne 
davantage de la peripherie du nerf, 
situee έι gauche.

centre de la piece, au contraire, 
prennent un aspect tachete, par 
suite de 1’apparition dans leur gaine 
de grosses gouttes noires (fig. 33, a 
et b). Dans les points interme
diaires on peut observer toutes les 
transitions entre les batonnets 
noirs des tubes peripheriques et 
les taches des tubes centraux — 
il s’agit done bien d’une meme 
substance qui se dispose differem- 
ment suivant la qualite de la 
fixation.

Si maintenant on traite par 1’es- 
sence de terebenthine, on dissout 
cette substance osmio-reductrice ; 
les taches noires sont remplac0es 
par des espaces clairs et il apparait 
un reseau gris qui represente la 
substance intermediaire aux gouttes osmio-reductrices. Ce reseau, 
dont 1’aspect varie suivant la qualite de la fixation, n’est autre 
chose que le reseau de Lanterman, qui contient toutes les substances 
de la gaine de myeline, sauf la substance osmio-reductrice que j’ai 
fait connaitre. Ainsi sont expliquees toutes les obscurites et contra
dictions qui regnent actuellement sur ce point; le reseau de Lan
terman resulte du bouleversement de la structure mitochondriale 
par 1’agglomeration artificielle en grosses gouttes d’une substance 
normalement disseminee dans la gaine, et 1’on obtient des images 
inverses suivant que 1’on a, ou non, eclairci la preparation a 1’es- 
sence de terebenthine (fig. 33, b et c).
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Le reseau de neurokeratine a son tour, n’est autre chose que le 

Fig. 36.—Fibre de la 
queue de cheval 
du cobaye, traitee 
par la methode 
d’Ehrlich-Bethe.
En haut, etranglement 

de Ranvier, au voisinage 
duquel un fragment de 
chondriome est correcte- 
nient color6, sauf des cra
quelures artificielles ; a 
ce niveau le cylindraxe 
a conserv6 son volume 
normal.

En has le cylindraxe, 
6crase, a diminu6 de vo
lume et la serosiU qu’il 
contenait a dissocie la 
gaine en un rfiseau irr6- 
gulier.

reseau de Lanterman auquel on a enleve, par un 
traitement special, toutes ses substances lipoides.

La substance lipoide si mobile, qui est la cause 
de ces artefacts, possede la propriete de gonfler 
dans 1’alcool, et aussi dans 1’eau. Comme elle se 
rassemble en grande quantite sur les deux faces 
des incisures de Schmidt-Lanterman, il se forme 
la, lorsque le gonflement se produit, une grande 
vacuole circulaire, au centre de laquelle flotte, 
comme je 1’ai indique plus haut, la membrane 

,de 1’incisure (fig. 21, 33, /, c). Cette substance 
s’accumule aussi autour des bracelets epineux, 
et c’est elle qui, par son gonflement, amene si 
souvent de graves alterations du cylindaxe au 
niveau des etranglements (fig. 29, a).

Les traumatismes sont encore une cause de 
formation d’un reseau artificiel dans la gaine de 
myeline. La figure 36, representant une fibre 
coloree par la methode d’Ehrlich, montre com
ment, sous 1’influence d’un ecrasement, le cylin
draxe perd son eau de constitution, laquelle se 
repand dans la gaine de myeline et la dissocie en 
un r0seau irr0gulier. Ce r0seau, qui n’est en rea
lite que le reseau de neurokeratine, a ete consi- 
dere recemment comme une disposition normale 
de la gaine et comme contenant dans ses mailles 
la myeline proprement dite: deux erreurs que j’ai 
refutees.

La neurokeratine resulte done d’une dissocia
tion par laquelle 1’une des substances qui entrent 
dans la composition de la gaine de myeline se 
separe des autres. Cette substance acquiert, sous 
1’influence des fixateurs, une resistance conside
rable, ainsi qu’on le sait, a tons les agents de 
destruction, et en particulier aux ferments diges

tifs. A 1’etat vivant, au contraire, la gaine de myeline est tres alte
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rable et se comporte, a bien des egards, comme les mitochondries, 
en particnlier lorsqu’elle est placee dans un milieu hypotonique.

La resistance de la neurokeratine atteint un degre extreme lors
que la fixation est obtenue a 1’aide du formol, et c’est pourquoi 
il ne faut jamais traiter par le formol les greffons de nerfs destines 
a 1’usage chirurgical : alors que les fibres nerveuses fixees dans 
1’alcool faible sont rapidement phagocytees, celles qui sortent du 
formol persistent indefiniment dans les tissus, malgre 1’accumu- 
lation des neurophages qui se fait autour d’eux.

A un point de vue plus general, la resistance ainsi acquise par 
une substance qui, en realite, appartient au chondriome, est un 
fait extremement interessant. Peut-etre est-il bon de rappeler ici 
que les mitochondries ordinaires peuvent perdre leur fragility, a 
1’etat vivant, dans une circonstance : c’est lorsqu’elles se chargent 
de pigment melanique. Les granulations des cellules pigmentaires, 
dont on connait la resistance, ne sont pas autre chose, en effeb 
que des mitochondries ; elles ont ete 1’un des premiers objets 
d’etude d’Altmann, dans ses recherches sur la constitution de la 
cellule.

B. —- Fibres a myeline chez certains crustaces.

Nous savons, depuis la decouverte de Gustav Retzius (1888), 
que les fibres nerveuses de certains groupes de Crustaces sont 
pourvues d’une gaine de my01ine et que ce perfectionnement 
entraine 1’apparition d’etranglements annulaires. Cette gaine n’est 
d’ailleurs pas 1’homologue, mais simplement 1’analogue de celle 
des Vertebres (Retzius) ; en effet, la myeline recouvre les noyaux 
de la gaine chez les Crustaces, a 1’inverse de la disposition observ0e 
chez les Vert6bres.

J’ajoute que, si les proprietes physiques de la myeline sont les 
memes, la structure de la gaine est tres differente ; je n’ai pu mettre 
en evidence chez les Crustaces ni 1’appareil mitochondrial, ni le 
reseau de neurokeratine qui en derive par artefact.

Par contre, les noyaux situes entre le cylindraxe et la myeline 
sont bien les homologues des noyaux de Schwann ; il en existe un 
seul par segment interannulaire.

Mais les segments des Crustac0s ont une disposition differente de 
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ceux des vertebres parce que, comme l’a montre Retzius, les divi
sions de la fibre nerveuse ne se font que rarement au niveau des

Fig. 37. — Portion du muscle externe de 1’exopodite de 1’antenne de Palaemon 
serralus; ramifications d’une branche collaterale de la grosse fibre nerveuse. 
Coloration vitale au bleu de methylfene; dessine έι l’etat frais.

etranglements ; les segments peuvent par consequent etre ramifies 
et se trouver limites non plus par deux, mais par un nombre variable 
d’etranglements ; j’en ai compte jusqu’a 6.
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Sans m’etre livre a des recherches tres etendues, je puis decrire 
quelques faits nouveaux relatifs a ces fibres. Parmi les especes peu 
nombreuses qui ont ete a ma disposition, j’ai constate 1’existence de 
la myeline chez Mysis, chez les crevettes, Palaemon et Crangon. 
C’est surtout Palaemon serratus qui m’a servi d’objet d’etude.

Toutes les fibres nerveuses, sauf celles des nerfs vasculaires et intes- 
tinaux, sont pourvues de myeline. Les fibres sensitives sont beaucoup 
trop fines (1 a 2 μ) pour se prefer a f’observation. Par contre, les 
fibres motrices atteignent jusqu’a 50 et 60 y et peuvent etre etudiees 
dans leurs moindres details.

L’organe le plus favorable est 1’exopodite de 1’antenne, qui est 
mince et transparent. Il contient deux muscles allonges et aplatis 
qui sont innerves chacun par une fibre nerveuse d’un volume con
siderable. Deja, sans aucune manipulation, on peut voir a 1’etat 
vivant les fibres nerveuses dans 1’appendice de 1’antenne detaclke, 
et constater la plupart des details qui vont etre decrits. Si 1’on fait 
sauter la lame superieure de la carapace, on peut employer les plus 
forts grossissements et observer parfaitement les fibres sans leur 
avoir fait subir le plus petit traumatisme. La piece ainsi preparee 
peut etre coloree au bleu de methylene par la methode vitale ; ou 
bien, apres fixation osmiee, la fibre geante peut etre isolee avec sa 
gaine conjonctive, et monthe dans la glycerine.

En operant ainsi, on constate que la grosse fibre motrice donne 
sur tout son parcours une serie de collaterales volumineuses, qui se 
resolvent en branches ramifi0es extremement nombreuses, de 
calibre tres rapidement decroissant ; les ramifications ultimes sont 
innombrables et d’une finesse excessive ; contrairement a ce qui 
existe pour les autres muscles du meme animal, on n’apergoit pas 
de renflement terminal et il semble que le contact avec la fibre 
musculaire se fait par une extremite effilee, a moins que la termi- 
naison veritable n’echappe a la coloration. En fixant les prepara
tions faites par le bleu de methylene, on observe sur les dernieres 
ramifications des series de boules qui sont artificielles.

Tant que ces fibres nerveuses ont un diametre notable, leur forme 
est rubannee et non cylindrique; elles ondulent a plat entre les fais
ceaux musculaires (fig. 37); neanmoins, les etranglements ne parti- 
cipent pas a cet aplatissement et restent cylindriques.
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Fig. 38. — Grosse fibre motrice du m6me 
organe. Acide osmique, coloration des 
noyaux au bleu de methylfene, glyce
rine ; grossissement de 230 diamfetres.

Les etranglements presentent une particularity tree remarquable: 
la myeline s’amincit progressiveinent a leur voisinage, mais ne 
s’interrompt pas ά leur niveau. Comme il n’existe pas d’incisures, 

la gaine de myeline est done 
absolument continue d’un bout 
a 1’autre du nerf (fig. 38), mais 
elle est excessivement mince au 
niveau des etranglements.

Il existe, au niveau de cha
que etranglement, un anneau 
de Ranvier; mais, au lieu d’etre 
etroit, comme chez les Verte- 
bres, il forme une virole assez 
allongee qui se voit parfaite- 
ment a 1’etat frais. La forme 
generate de 1’etranglement est 
reprysentee par la figure 38 ; 
on voit que les extremites 
amincies des segments sont 
reliees entre elles par une sorte 
de tonnelet, au niveau duquel 
la myeline presente son mini
mum d’epaisseur; cette portion 
intermediate doit son leger 
renflement a la presence de la 
virole en question qui em- 
brasse, sous la myeline, la por
tion retrecie de 1’axone. L’an
neau peut etre colore elective- 
ment par le nitrate d’argent 
(fig. 39, a) ou par le bleu de 
methylene (fig. 39, b et c).

Lorsqu’il nait une collaterale en cet endroit, elle emerge soit a cote 
de'l’anneau — et possede alors a son origine, ou un peu plus loin, 
un petit anneau distinct —, soit en un point quelconque de la virole, 
qui lui fournit dans ce cas un petit prolongement tubule. Si une 
bifurcation se fait au voisinage d’un etranglement, la virole se 

E et e, 6tranglements d’une grosse et d une petite 
.fibre, avec les corps cellulaires enveloppants de leur 
noyau. — s, s, noyaux de Schwann (sous-my61i- 
niques) de pelites fibres. Les autres noyaux, de 
formes diverses, appartiennent aux enveloppes con
jonctives.
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dedouble en deux moities plus ou moins individualisees (fig. 39, b).
L’ etranglement est completement inclus dans un corps cellulaire 

creux, dont le protoplasma abondant et homogene comble la d6pres- 
sion circulaire de la fibre a ce niveau. Cette masse protoplasmique se 
colore assez vivement par le bleu de methylene apres fixation 
osmiee ; elle possede un noyau ovoide situe sur Fun des cotes de

Fig. 39. — M6me objet, anneaux de Ranvier.
a, nitrate d’argent ; b et c, coloration vitale au bleu de methyline, fixation au picro-molybdate 

d’ammoniaque.

Fetranglement ; ses limites ne sont pas visibles dans le sens longi
tudinal, mais elle semble faire partie d’une mince gaine doublant 
la gaine de myeline en dehors et distincte des enveloppes conjonc
tives qui recouvrent le tout. Je ne saurais dire actuellement si cette 
nouvelle gaine est une dependance du mesenchyme ou si elle appar- 
tient a Fappareil nevroglique de la fibre nerveuse.

II

FIBRES SANS MYELINE

A. —· Fibres de Remak.

a. — Disposition de la gaine nevroglique; travees anastomosees en 
reseaux. — Une technique nouvelle, qui m’a rendu de grands ser
vices pour Fetude des phases avancees de la degeneration walle- 
rienne, m’a permis 6galement d’elucider plusieurs points contro- 
verses ou inconnus de la structure des fibres sans myeline. Les nerfs 
fixes dans 1’alcool au tiers, passent ensuite dans une solution faible 
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d’acide nitrique (1 /1000 environ), qui gonfle les fibres conjonctives ; 
apres dissociation, on colore par I’hemateine et on differencie par 
le melange carmin d’indigo-acide picrique de Cajal (fig. 40, 41, 42).

On connait les discussions qui se sont elevees a propos de la mor
phologic des fibres de Remak ; ces discussions ne sont pas closes, 
mais les auteurs s’accordent generalement pour contredire les anas
tomoses de ces fibres decrites par Ranvier. Ceci tient a ce que les 
histologistes se sont surtout servis de techniques colorant elective- 
ment les neurites, qui, en effet, ne s’anastomosent pas entre eux. 
Mais les fibres de Remak sont des fibres composees, contrairement 
aux fibres a myeline, qui sont des fibres simples ; elles contiennent 
plusieurs neurites et elles peuvent s’anastomoser en echangeant 
entre elles des neurites.

Ma technique ne colore absolument pas les neurites, mais elle 
met fort bien en evidence I’appareil satellite qui les enrobe. Cet 
appareil satellite, homologue du tube syncytial de Schwann des 
fibres a myeline, est constitue par des travees protoplasmiques, de 
calibre variable, qui sont anastomosees entre elles et forment un 
reseau a larges mailles, etire dans le sens de la longueur du nerf. 
Les noyaux sont epars dans les travees protoplasmiques, d’autant 
plus nombreux que ces travees sont plus epaisses ; aucune limite 
ne marque 1’existence de territoires cellulaires, il s’agit done bien 
d’un syncytium, et non de cellules isolees formant un revetement 
superficiel, comme on 1’admet actuellement. Les neurites tiennent 
relativement peu de place dans ce syncytium ; on les devine, dans 
mes preparations, a la striation longitudinale des travees ; tandis 
que, dans les fibres a myeline, ils ont une masse enorme relative
ment a celle de I’appareil satellite, dans les fibres sans myeline, la 
proportion est renversee.

Certaines fibres sont excessivement minces et portent des noyaux 
en batonnets, tres espaces, qui sont loges dans des renflements 
fusiformes. Sous cet aspect, la fibre de Remak reproduit tres exacte- 
ment, comme nous le verrons plus loin, la forme que prend, dans 
les phases avancees de la degeneration wallerienne, le syncytium de 
Schwann persistant des fibres degen0rees : 1’homologie de I’appareil 
satellite dans ces deux ordres de fibres est done rigoureusement 0tablie.

Les fibres de Remak les plus grosses sont epaisses de 6 a 8 μ ; les
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Fig. 40. — Fibres de Remak dans le nerf median du lapin (dissociation), 
coloration elective du syncytium de Schwann.

/ et 2, plexus de fibres grosses et fines ; 3, portion de fibre fine avec boutonnifere dans laquelle passe 
une seule fibre a myeline; 4, fibres de Remak avec craquelures du protoplasma qui permettent de voir 
la membrane de Schwann, sous la forme d’une ligne continue tres mince.

m. fibres a myeline ; S, fibre mince anastomotique pourvue d’un seul noyau et ressemblant parfaite
ment a un filament syncytial de Schwann dans la deg6n6ration wallirienne; p, palmatures (fenfitries 
dans la figure 2) ; c, cellule conjonctive.

Nageotte. 17
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plus fines n’atteignent pas 0,5 μ. Il en est, parmi les plus fines, qui 
presentent de place en place une disposition singuliere ; elles sont 
fendues longitudinalement sur une petite etendue, et dans cette 
boutonniere passe une seule grosse fibre a myeline (fig. 40, 3).

Fig. 41. — Fibres amyeliniques du 
sympathique cervical du chat.

Dissociation apres fixation dans 1'alcool au 
tierset gonflenient dans l’acide nitriquea 1/1000. 
1.000 diamfetres.

de Remak et cette membrane

Il faut encore signaler, dans les 
angles aigus que forment entre 
elles les travees anastomosees, 
1’existence de palmatures, dont 
certaines sont fenetrees.

Une disposition fort importante 
s’observe dans les points oil le 
protoplasma du syncytium de 
Schwann s’est craqueU sous 1’in- 
fluence des tiraillements exerces 
pendant la dissociation ; la fibre 
n’est pas completement rompue, 
la continuite est maintenue par 
une tres mince membrane peri- 
pherique, qui se montre sous la 
forme d’une ligne tres fine a cha
que bord. Cette membrane est 
1’homologue de la membrane de 
Schwann des fibres a myeline ; ici 
la membrane n’est evidemment 
que la cuticule du protoplasma 
syncytial. Pour les fibres a mye
line il en est de meme, ce fait peut 
etre demontre directement par 
1’observation des filaments syncy- 
tiaux de Schwann qui persistent 
dans la degeneration wallerienne 
des fibres a myeline : ils portent 
la meme membrane que les fibres 

provient, par des transformations 
que l’on peut suivre, de la membrane de Schwann.

Dans les dissociations faites a 1’aide de la technique indiquee 
plus haut, il est facile de constater que 1’aspect des plexus formes 
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par les fibres de Remak varie suivant les especes animates et sui- 
vant les nerfs observes.

Chez le chien, les trav0es sont volumineuses et le dessin est assez 
simple. Chez le chat, la complication est grande (fig. 41) ; il y a
de tres nombreuses fibres 
extremement fines qui 
prennent part au plexus. 
Grace a fobligeance de 
M. Trouessart, j’ai pu exa
miner des nerfs de pan- 
there et de lion : chez 
ces felins de grande faille 
Faspect et les dimensions 
des elements sont identi- 
ques a ce que Ton observe 
chez le chat. Chez le lapin, 
les fibres sont assez peu 
compliquees, comme chez 
le chien, mais plus greles. 
Dans les nerfs de la vie de 
relation il existe beaucoup 
de fibres amyeliniques tres 
fines, qui parcourent de 
longs trajets sans se ra- 
mifier ni s’anastomoser ; 
les fibres plus epaisses 
et abondamment ramifiees 
sont relativement rares. 
Les nerfs visceraux sont 
formes presque exclusive- 
ment de fibres epaisses, 
qui forment des r0seaux

Fig. 42. — Fibres amyeliniques des nerfs 
du rein du chien.

Boules homogenes. Meme technique que pour la pr6pa- 
ration repr6sent6e dans la figure pr6c6dente. On remarquera 
le groupement caractiristique de ces formations singuliferes, 
particulierement abondantes en ce point. — 1000 diametres.

serres et compliques a travees inegales. Dans la chaine du sympa- 
thique, ou les fibres a myeline predominent, la disposition des 
fibres sans myeline est intermediate entre ces deux types extremes.

Sous le nom de boules homo genes, je designe une formation 
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constante qui, dans certains nerfs, acquiert un grand developpe- 
ment; ces boules n’ont pas encore ete remarquees, a ma connais- 
sance (fig. 42) ; elles sont absolument normales, bien qu’elles aient 
un aspect pathologique au premier abord. Leur aspect est cireux, 
sans structure apparente ; leur forme generalement ovoide ; elles 
sont incluses dans les trav0es des plexus de fibres amyeliniques. 
Le plus souvent, leur diametre etant superieur a celui de la travee 
qu’elles occupent, elles font une saillie marquee.

Leurs dimensions (de 5 a 15 y) sont un peu inferieures a celles 
des corps amyloides du systeme nerveux central ; comme eux, 
elles se colorent vivement par l’h0matoxyline, mais elles en different 
d’abord par leur qualite de formations normales et constantes a 
tous les ages, puis par leur siege toujours intraprotoplasmique. 
Elles ne presentenf aucune stratification. Certaines sont simples, 
d’autres composees. Un fait tres remarquable est leur siege fre
quent dans des travees contigues, sur la meme ligne transversale, 
au contact les unes des autres ; souvent on en voit des rangees de 
3 ou 4, et meme de 6 ou 7, comme s’il se produisait une contamina
tion de proche en proche. Ces boules ne sont pas une marque de 
senilite ; je les ai remarquees pour la premiere fois chez un chien 
d’un mois et les ai observees chez tous les animaux etudies a ce 
point de vue.

Mais leur nombre varie suivant les especes animales et suivant 
les nerfs. Extremement nombreuses dans les nerfs du rein chez le 
chien, elles sont moins abondantes dans les nerfs de la rate, tres 
rares dans la chaine du sympathique et absentes dans le sciatique. 
Chez le chat, elles sont moins abondantes, plus petites et elles 
forment des ovoides plus allonges. Chez le lapin elles sont tres rares. 
Chez ces derniers animaux leur distribution regionale est identique 
a celle observee chez le chien.

b. Neurites; leurs rapports avec la gaine; artefacts. — Lorsque 
1’on traite un nerf tres frais par une solution forte d’acide osmique, 
et que 1’on pratique des coupes minces, on observe a la peripherie 
des troncs nerveux, dans une bande tres mince de tissu, des fibres 
correctement fixees. Aussitot que 1’on examine des regions moins 
superficielles, les artefacts apparaissent.
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Les fibres bien fixees se presentent sous un aspect qui a έΐέ, sauf 
quelques details, correctement reproduit par Tuckett, le seul auteur 
qui ait, a ma connaissance, observe les neurites sous leur forme verita
ble. Elles sont constituees par un nombre variable de petits champs 
clairs, de forme arrondie ou legerement polygonale; ces champs sont 
limites et separes les uns des autres par un mince reticulum, assez 
fortement colore par 1’acide osmique, dont les travees tres fines et 
d’epaisseur uniforme, meme a la p0ripherie, donnent 1’impression 
d’un ciment de mosaique qui serait tres regulier (fig. 43 A et B). 
Il resulte de cette disposition que la peripherie parait legerement 
cannelee par suite de la saillie des champs clairs superficiels.

Fig. 43. — Fibres amyeliniques du sympathique cervical du chat.
Coupes a pres fixation dans 1’acide osmique a 1/100 colorees au bleu de methylene. A et B, fibres de la 

periplierie prises dans des secteurs differents. C, fibre du centre, ayant subi 1’alteration due a une 
mauvaise fixation. — 1000 diametres.

Ce reticulum est la coupe de cloisons protoplasmiques dont 1’en
semble constitue le protoplasma du syncytium satellite ; les noyaux 
de Schwann, le plus souvent Centronix, parfois tangents au bord de 
la fibre, mais ne faisant jamais saillie a sa surface, sauf s’il s’agit 
de fibres tres minces, viennent s’intercaler dans 1’ensemble des 
champs clairs, sans qu’il y ait autour d’eux aucune accumulation 
Speciale de protoplasma. Les champs dairs representent la coupe 
des neurites. La coloration au bleu de methylene, y montre, assez 
vaguement a cause de la petitesse des images, une sorte de structure 
qui comprend certainement les neurofibrilles.

Une grosse travee du reseau des fibres de Remak mesure en 
moyenne 7 a 8 μ et contient 10 a 15 neurites, dont le diametre, assez 
uniforme, est d’environ 1 p.. Les petites travees ne peuvent contenir 
qu’un seul neurite (fig. 43 A). Mais dans certains secteurs de la chaine 
de sympathique on trouve des fibres plus volumineuses, contenant 
jusqu’a 100 neurites qui sont pour la plupart plus fins (1 /2 p) et 
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parmi lesquels certains sont plus gros que leurs voisins (fig. 43 B).
La fibre amyelinique composee est done constituee par un proto

plasma syncytial parasite par des neurites nombreux, qui se dis- 
posent a egale distance les uns des autres et occupent des leges 
cylindriques paralleles. Tout le protoplasma est employe a former 
les cloisons de ces loges et ces cloisons ont toutes une epaisseur 
uniforme.

Tuckett \ tout en observant des images correctes, n’a pas compris 
leur signification exacte. Pour lui, chaque neurite, entoure de sa 
gaine propre, constitue une fibre de Remak, qui est simple par 
consequent ; les fibres amyeliniques s’accoleraient en petits paquets 
qui pourraient etre dissocies. Il n’en est rien ; ces paquets consti
tuent des unites anatomiques que 1’on ne peut diviser qu’en dechi- 
rant artificiellement la gaine syncytiale commune : ce sont des 
fibres composees.

Dans les portions alterees de la preparation, 1’aspect se trans
forme singulierement et devient celui qui a ete assez exactement 
figure par Kolliker et considere par lui comme reel. Les neurites 
se comportent comme les cylindraxes des fibres ά myeline en pareille 
circonstance : ils perdent leur eau, se retractent en un mince fila
ment dense, qui se colore vivement, tandis que leur serosite se 
repand dans le protoplasma de la gaine, qui se delaye, se vacuolise 
et se colore faiblement et irregulierement; d’oh inversion de la 
coloration dans les regions alterees de la preparation (fig. 44, C).

Cette description montre qu’il existe une analogie morphologique 
complete entre le neurite des fibres sans myeline et le cylindraxe des 
fibres a myeline. L’un et 1’autre contiennent une quantite conside
rable de serosite, et 1’on peut dire qu’ils different seulement par 
leurs dimensions, si 1’on met a part les etranglements, dont la pre
sence est liee a celle de la myeline.

B. — Plexus de la cornee.

On decrit actuellement ces plexus comme fornks par des nerfs; 
ce sont en realite des fibres composees, anastomosees en reseau.

1. Tuckett. On the structure and degeneration of. non-medullated nerve tissues. 
J. of Physiology, t. XIX, 1896.
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S'o f-t-

Fig. 44. — Corn£e du lapin, noeud du plexus nerveux fundamental, jnoptrant le 
syncytium satellite reticule et la membrane de Schwann.

La technique indiquee a propos des fibres 
de Remak m’a servi a etablir ce fait et a ob
server une nouvelle forme d’elements satellites. 
Au lieu de dissociations, il faut pratiquer des 
coupes paralleles a la surface de la cornee 
gonfrie dans 1’acide nitrique et passee ensuite 
au formol ; on peut egalement, avec avantage, 
cliver les lamelles apres la fixation a 1’alcool et 
avant le gonflement dans 1’acide. La coloration 
a I’hemateine dessine les cellules fixes de la 
cornee aussi bien que la methode classique au 
chlorure d’or ; de plus elle fait apparaitre les 
plexus de la cornee et leurs nceuds triangu- 

laires sous un aspect nouveau.
Les neurites ne sont pas colores, les 
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cellules satellites forment un syncytium, comme dans les fibres de 
Remak ; mais au lieu d’etre massive, la substance protoplasmique 
s’eparpille en un reseau d’une complication et d’une finesse extremes, 
qui rappelle nettement 1’aspect des cellules de la nevroglie.

Dans les noeuds du plexus, les corps cellulaires sont au nombre de 
quatre ou cinq ; chacun possede un protoplasma lamelleux extre
mement mince, fmement strie en long par le passage des neurites, 
qui s’anastomose avec celui des cellules voisines par de larges 
expansions foliacees, en limitant de grands espaces clairs. De plus, 
ce protoplasma contient d’innombrables trabecules incomplete- 
ment individualisees, qui cheminent dans 1’epaisseur ou a la sur
face des lames protoplasmiques et qui, se liberant bientot, forment, 
dans les grandes mailles situees entre les expansions cellulaires 
foliacees, un reseau anastomotique d’une grande finesse, rehausse 
de granulations nombreuses.

Les travees des plexus de la cornee sont partout limitees par une 
membrane excessivement mince, a laquelle viennent adherer de 
nombreux prolongements protoplasmiques granuleux, qui paraissent 
se fondre avec elle. Dans les points ou cette membrane est libre, 
sa coupe optique se dessine sous la forme d’un trait pur, d’une 
finesse extreme, mais nettement colore. Cette membrane est 1’ho- 
mologue de la membrane de Schwann. Simple cuticule cellulaire 
dans la fibre a myeline et la fibre de Remak, la membrane de 
Schwann acquiert ici une independance relative qu’elle doit a la 
constitution reticulee de 1’appareil satellite.

La disposition exacte qu’affectent les fibres nerveuses de la cornee 
lorsqu’elles passent des lames conjonctives dans 1’epithelium ante- 
rieur et le changement de regime qui se produit alors n’ont jamais 
ete correctement observes. Ce sont la pourtant des faits morpho- 
logiques qui presentent la plus grande importance au point de vue 
general des relations des neurites avec les tissus mesodermiques.

Voici ce que 1’on constate lorsque, apres delamination d’une 
cornee traitee par le chlorure d’or suivant la technique de Ran
vier, on examine a plat la lame superficielle recouverte de 1’epi- 
thelium, dont on a legerement frotte la surface pour faire tomber 
la pellicule opaque superficielle (fig. 45).
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En abaissant 1’objectif, on apergoit dans la profondeur le plexus 
nerveux impr0gne par For et l’on constate qu’il presente un aspect 
sensiblement pareil a celui qui est obtenu a 1’aide de la technique

Fig. 45. — Nerfs des plexus de la cornee chez le lapin, colores au chlorure d’or 
(methode de Ranvier) ; preparation examinee h plat, en suivant a 1’aide de la vis 
micrometrique le trajet des branches dans les differents plans.
P, noeud du plexus fondamental; Pt-P>, les diffdrentes branches perforantes qui en partent el se 

dirigent obliquement vers la couche epith61iale ; P', P\, P't, une autre branche perforante et ses deux 
rameaux ; a,, a\, a'2, points oil les branches perforantes p<5nfetrent dans la couche 6pithfiliale (en ces 
points un petit renflement marque la terminaison de la gaine mlvroglique) ; I-VIII, neurites nus qui 
s’ichappent, au nombre de 1, 2 ou 3, de I’extrfimite des branches perforantes (ces neurites sont 
moniliformes; ils cheminent, presque parallelement entre eux, dans la direction du centre de la 
corn6e. en rampant par la basale) ; bt, b2, b',, b'2, points oil naissent les rameaux ascendants, qui 
aboutissent aux couches superficielles de l’6pith61ium dans les points marques ct, c,, c\, c'2 ; ils 
reprennent alors une direction parallele a la surface de la corn6e, se ramifient et se terminent par 
des boutons en t4-t5, t'o t'2.

decrite ci-dessus. Les neurites sont ici colores, mais ils ne sont pas 
distincts comme dans les preparations au bleu de nwthylene ; cela 
tient a ce que Yor impregne la nevroglie aussi bien que les neurites.

De ce plexus partent des branches perforantes minces, de calibre 
uniforme, qui sont impr0gnees en masse et ne laissent aperce- 
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voir aucun detail de structure dans leur contenu. Chaque branche 
monte obliquement et tout d’un coup, apres un teger renflement, 
se resout en neurites isoles ; on en voit 1, 2 souvent 3, rarement 4, 
qui paraissent naitre tous du leger renflement terminal de la bran
che ascendante, si bien que 1’ensemble forme comme un fouet, dont 
les lanieres seraient fixees a l’extremit6 d’un manche. Les lanieres 
s’inflechissent brusquement a leur origine et courent ensuite paral- 
lelement entre elles appliquees sur la face anterieure de la basale.

Cet aspect est connu. Mais voici comment il doit etre interprets, 
avec 1’aide de coupes transversales. Le manche du fouet est la 
branche perforante venue du plexus ; elle contient en rSalite des 
neurites que 1’on ne peut pas distinguer dans la gaine nevroglique 
qui les enveloppe, a cause de 1’opacite due a I’imprSgnation globale 
de cette branche.

Aussitot que cette fibre nerveuse amyelinique composee atteint 
la membrane basale, la nevroglie s’arrete et les neurites nus passent 
seuls dans le territoire ectodermique. Ce sont eux qui forment les 
lanieres du fouet. Ils se distinguent tres nettement de la fibre com- 
posSe, qu’ils viennent d’abandonner, par leur gracilite, leur par- 
cours un peu sinueux et surtout par leurs varicosites irregulieres. De 
plus, contrairement aux fibres composees des plexus, Us se ramifient 
sans jamais plus s’anastomoser entre eux.

Ils courent tout d’abord vers le centre de la corn0e parallelement 
entre eux et appliques sur la face externe de la basale. Dans un 
premier trajet, qui peut etre tres long, ils ne se ramifient pas ; puis 
ils donnent des branches qui peuvent s’entrecroiser et simuler des 
plexus, d’autant mieux qu’elles viennent au contact les unes des 
autres. Mais un examen attentif prouve que ce sont toujours des 
croisements simples qui se produisent et jamais des anastomoses. 
Ces neurites ont 0te decouverts par Cohnheim et leur ensemble 
est connu depuis cet auteur sous la designation erronnee de 
plexus sous-epithelial. 11 n’y a certainement la ni plexus, ni meme 
fibres nerveuses completes : ce sont simplement des neurites nus qui 
cheminent au contact immediat des cellules epitheliales.

De place en place il en nait des rameaux ascendants dont on suit 
le trajet en relevant 1’objectif; ces rameaux traversenttoute 1’epais- 
seur de I’epithelium et, arrives dans ses couches superficielles, ils se
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divisent pour former une arborisation horizontale plus ou moins 
riche, dont les ramuscules se terminent par des boutons.

Rien n’est plus facile que de comprendre ce qui se passe, a 1’aide 
des notions generales que nous avons acquises precedemment sur 
la constitution de la fibre nerveuse : les neurites sont conduits a 
travers les tissus mesodermiques de la cornee par leur gaine nevro- 
glique, qui les isole de ces tissus ; aussitot arrives en territoire ecto- 
dermique ils s’echappent et deviennent nus ; a partir de ce moment, 
ce sont les cellules epitheliales elles-memes qui leur servent de nevroglie,

La loi est generale : jamais les neurites n’entrent en contact 
qu’avec des elements de provenance ectodermique. On sait que dans 
les muscles les neurites ne depassent pas la plaque motrice, qui est 
une dependance de la gaine de Schwann. La disposition que je 
viens de decrire dans la cornee est encore beaucoup plus interes- 
sante, parce qu’elle permet une d0monstration sure et immediate 
de la loi.

La fibre olfactive meritait d’etre etudiee par la meme technique ; 
mais je n’ai rien appris sur cette fibre, qui n’ait ete decrit par Max 
Schultze et par Kolliker ; j’ai seulement pu etablir 1’homologie de 
ses differentes parties avec celles de la fibre a myeline et des deux 
autres varietes de fibres sans myeline. Il est done certain que toutes 
les fibres nerveuses peripheriques, si differentes au premier abord, 
sont construites sur le meme plan et ne representent que les varia
tions d’un type commun.
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LES PROCESSUS DE DESTRUCTION DE LA FIBRE NERVEUSE

I

LA DEGENERATION WALLERIENNE.

a) Examen ά l’etat vivant. — Les fibres nerveuses meurent, lors- 
qu’elles sont separees de la portion nucriee des neurones ; par 
leur taille et la facilite qu’offre leur manipulation, elles consti
tuent, pour l’etude detaillee de ce genre de mort, un objet plus 
favorable que les Protozoaires merotomises.

Il s’agit ici de la necrobiose du protoplasma la plus simple qui 
puisse exister, sans melange d’alterations contingentes du fait 
d’agents etrangers; aussi les phenomenes observes de separation et 
de transformation des substances constituantes presentent-ils un 
grand interet, au point de vue de la structure et de la biologie cel- 
lulaires en general. On remarquera que, malgre les rapports anato- 
miques et physiologiques intimes qui existent entre le neurite et 
la gaine de Schwann, les noyaux de cette derniere sont parfaite
ment incapables de suppleer celui de la cellule nerveuse, en ce qui 
concerne la vie du prolongement nerveux. Au bout d’un temps 
variable —deux jours chez le lapin, trente jours chez la grenouille — 
1’arret des interactions avec le noyau de la cellule nerveuse, si 
eloigne pourtant, entraine necessairement d’abord la perte de 1’ex- 
citabilite, puis la destruction progressive du neurite.

Dans les toutes premieres phases de la degeneration wallerienne, 
le neurite, comme on le sait, se fragmente a 1’interieur de la 
gaine syncytiale de Schwann. J’ai montre que ce processus peut 
etre, avec avantage, etudie directement sur des fibres fraiches et 
qu’il se poursuit meme, sous les yeux de 1’observateur, lorsque la 
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preparation est faite par dissociation des nerfs dans un milieu con
venable (fig. 46).

Le premier phenomene est la retraction du cylindraxe qui perd 
son oedeme physiologique et reprend partout le calibre qu’il a nor

Fig. 46. — Degeneration wallerienne au deuxteme jour, formation des ovo'ides, 
fibres dissociees έι 1’etat frais.

L’observation a dure 5 heures; modification des difWrents details. N, noyau de la cellule de Schwann.

malement au niveau des etranglements ; ses parois abandonnent 
la gaine de myeline encore intacte et il se place au centre de la fibre. 
Entre le filament retracte et la gaine de myeline, il se forme ainsi 
un espace rempli par la serosite exsudee du cylindraxe. Cet aspect
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est connu ; j’ai pu etablir, par 1’observation directe, qu’il ne resulte 
nullement d’un artifice de technique. Une particularity interessante 
n’avait pas ete remarquee : a cette phase, le filament retracte est 

Fig. 47. — Fibres nerveuses du sciatique du lapin observees a 1’etat frais.
I, d6g6n6ration wallirienne au bout de 1 jour, r<5traction du cylindraxe el formation de brides fila- 

menleuses qui le relient a la gaine de myeline.
II, degeneration wallerienne au bout de 2 jours, formation des ovoides ; segmentation du cylindraxe.
III-V, les memes phenomenes dans un nerf sain excise et place pendant 1 jour a 1'dtuve, dans un 

milieu artificiel approprie.
VI, nerf sain excise et place a 1’etuve, dans du serum sanguin, pendant 25 jours.

relie aux parois de la gaine de myeline par de nombreux filaments 
hyalins, tendus dans 1’espace periaxile, qui s’etirent avant de se 
rompre (fig. 47, I). Il faut bien noter que pendant cette phase le 
chondriome de la myeline reste en place.

Un peu plus tard, des le deuxieme jour, la portion retractee du
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protoplasma se retrecit encore et subit la degenerescence granulo- 
graisseuse. Le plasma exsude presente une transformation curieuse ; 
il se separe en deux portions, liquides toutes les deux, dont 1’une, 

qui parait plus visqueuse, ne pouvant plus 
rester a 1’etat de veine continue, se met en 
grosses gouttes ; e’est elle qui contient le fila
ment granulo-graisseux du protoplasma ; par 
suite de sa division en gouttes, le filament est 
etire et rompu en fragments. La ligne de 
separation entre les deux parties issues du 
plasma exsude apparait comme une mince 
membrane qui se comporte comme une mem
brane lipoide ; il n’y a rien d’etonnant a ce 
que des substances lipoides viennent se depo
ser a la limite de deux liquides non miscibles 
(fig. 47, II-V).

Monckeberg et Bethe ont observe cette 
membrane dans leurs preparations et ils font 
consideree comme derivant de la gaine du cy
lindraxe ; ils lui ont fait jouer un role impor
tant dans la segmentation : ce serait elle qui, 
par un processus actif d’etranglement que Ton 
s’explique mal, sectionnerait le cylindraxe en 
trongons. L’examen a 1’etat frais montre que 
les choses se passent tout autrement et d’une 
fagon plus comprehensible.

Au fur et a mesure que la degeneration avance, la substance vis
queuse, qui retient les filaments cylindraxiles, se reduit de plus en 
plus, tandis que la substance aqueuse, qui continue a s en separer, 
augmente dans la meme proportion.

Bientot apparait la segmentation de la gaine de myeline qui 
aboutit a la formation des ovoides et dont j’ai pu voir toutes les 
phases s’operer sous mes yeux. Dans les points ou les gouttes vis- 
queuses s’ecartent les unes des autres, la gaine de myeline, n etant 
plus soutenue, se resserre ; ses parois, arrivant au contact, s’ac- 
colent; les lamelles se rompent dans leur continuite au niveau de 
1’accolement, pour se souder d’une paroi a 1’autre, et, en un clin
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d’oeil, le tube myelinique se trouve segmente. Les extremites des 
segments ainsi coupes sont en forme de coupoles spheriques, par
faitement regulieres, et les preparations histologiques montrent 
qu’au niveau de la solution de continuite, reparee en meme temps 
qu’elle est faite, la structure si complexe de la gaine de myeline est 
redevenue instantan0ment pareille a ce qu’elle est dans les points 
restes intacts. Ce phenomene si curieux s’explique fort bien par 
des considerations de physique moleculaire.

Comme les segmentations se font toujours au niveau ou au voi- 
sinage d’une incisure de Schmidt-Lanterman, 1’une des coupoles 
formees au cours d’une segmentation est constituee par une paroi 
simple, 1’autre par un menisque convexe enchass0 dans une sertis- 
sure et separe du reste par 1’incisure, modifiee dans sa forme.

Tels sont les phenomenes essentiels ; il se produit naturellement 
beaucoup de variantes et d’accidents sur lesquels il est inutile d’in
sister. Je signalerai seulement la separation frequente de fragments 
de myeline inutilises iors de la formation des ovoides ; ces frag
ments se detruisent plus vite que le reste et semblent jouer un role 
dans 1’evolution des processus reactionnels qui ont pour siege le 
syncytium de Schwann.

L’observation minutieuse de ce processus m’a porte a croire que 
la gaine de myeline reste chimiquement active pendant tres long- 
temps et que sa segmentation ne peut se produire sans cette acti
vite persistante qui, par suite de 1’absence d’interaction avec le 
noyau, se trouve etre completement pervertie. Pendant toute la 
duree de la degeneration wallerienne, les fragments du cylindraxe 
restent enfermes dans les ovoides de myeline, qui gardent leur 
structure peu chang0e ; c’est seulement dans les dernieres phases, 
lorsque les debris du cylindraxe ont ete resorbes, que la myeline 
perd son organisation et se transforme en boules pleines sans struc
ture, mais presentant encore la croix de polarisation. Tout se passe 
comme si la myeline dig0rait les fragments du cylindraxe par un 
procede analogue a celui des phagocytes veritables, qui digerent 
dans leurs vacuoles les substances dont ils se sont empares ; la seule 
difference est que, le cylindraxe etant deja situe dans la cavite des 
ovoides de myeline, la phase d’englobement n’est pas representee.

En somme, etant donn6 ce que nous avons appris sur la nature
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mitochondriale de la gaine de myeline, nous assistons, au cours des 
premieres phases de la degeneration wallerienne, a une experience 
qui consisterait a introduire des fragments de substances proteiques 
— le cylindraxe — dans 1’epaisseur d’une mitochondrie liberee de 
1’influence nucleaire — I’ovoide de myeline—. Le resultat est une 
digestion des substances prot0iques. Ge phenomene est interessant; 
il eclaire la question de 1’autolyse tout entiere.

Cette interpretation me parait etre appuyee par 1’etude de la 
degeneration wallerienne in vitro.

b) La degeneration wallerienne du nerf a 1’etat de survie en milieu 
artificiel. — J’ai observe, en effet, qu’en prenant les precautions 
voulues, les fibres nerveuses saines, enlevees a un animal vivant, 
peuvent subir les premieres phases de la degeneration wallerienne 
exactement comme les nerfs sectionnes et laisses en place dans 
1’organisme. Les phenomenes sont identiques, en ce qui concerne 
l’activit6 de la myeline (fig. 47) ; ils marchent seulement plus vite 
in vitro. L’experimentation permet de faire varier le processus 
avec les conditions de milieu et de temperature et de montrer qu’il 
obeit aux lois generales qui regissent les phenomenes de la vie dans 
les tissus animaux.

Il importe de noter que les conditions ού je me suis place per- 
mettent d’etudier separement 1’activite de la myeline ; celle de la 
gaine de Schwann, en effet, est annihilee parce que cette gaine 
meurt tres vite ; des le lendemain, les noyaux de Schwann ont pris 
1’aspect qu’ils presentent dans les cellules mortes : ils sont reduits 
de plus de moitie par la disparition du sue nucl0aire et leur struc
ture n’est plus visible.

c) Le role des seis metalliques, des acides, des bases, des poisons et 
de la temperature. — Monckeberg et Bethe avaient deja constate 
que la degeneration peut s’operer dans les nerfs laisses en place sur 
les animaux morts ; ils n’avaient pu 1’obtenir dans les nerfs excises 
et places en milieu artificiel. Ceci tient sans doute a ce qu’ils s’etaient 
servis de solutions de chlorure de sodium pur, alors qu’il est neces- 
saire d’ajouter une petite quantite d’un sei de metal bivalent.

J’ai constate qu’un fragment de nerf, place dans une solution
Nageotte. 18
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a 10 p. 1.000 de chlorure de sodium pur, est retrouve intact aubout 
de vingt-quatre heures a 1’etuve. Ni le cylindraxe, ni la myeline 
n’ont subi d’alteration appreciable, au moins dans les gros tubes; 
quelques fibres fines, pourtant, sont devenues moniliformes ou 
meme se sont segmentees, mais il est permis de supposer que ces 
transformations sont dues a la petite quantite de metaux biva
lents contenue dans le fragment excis0. Pourtant ce nerf n’est pas 
desorganise, car si au bout de quelques jours on le place dans le 
liquide Locke, qui contient du chlorure de calcium, il degenere 
comme s’il avait ete mis directement dans cette solution. Mais apres 
un certain temps de sejour dans le chlorure de sodium pur, les fibres 
subissent une autolyse purement chimique, sans segmentation de la 
myeline ; on a beau leur fournir le calcium necessaire, la segmen
tation est devenue impossible.

Le chlorure de sodium pur est done un sei essentiellement con- 
servateur ; les choses se passent comme s’il suspendait 1’activite 
chimique dans la myeline et comme s’il arretait les phenomenes 
de disorganisation dans le cylindraxe.

Les autres metaux monovalents examines, potassium et ammo
nium, se comportent un peu differemment, pourtant I’integrite de 
la myeline est relativement conservee. I

Les metaux bivalents employes purs produisent un effet diame- 
tralement opposi : ils desorganisent la myeline et provoquent 1’ap- 
parition rapide et brutale des transformations du cylindraxe, qui 
se retracte fortement. Pourtant il ne se produit encore pas de 
segmentation. L’examen histologique montre, pour tous les metaux 
bivalents, que le chondriome de la gaine s’agglutine en granulations 
irregulieres et se deplace le long des lamelies de la myeline, pour 
venir s’accumuler contre les incisures, ou il se produit un gonfle- 
ment considerable. Les phenomenes energetiques qui se passent en 
pared cas sont evidemment tres complexes.

Les metaux bivalents sont done des alterants ; ils desorganisent 
la myeline et hatent la destruction du cylindraxe. Leur ordre 
d’activite est le suivant : calcium, strontium, magnesium.

Pour que la degeneration wallerienne evolue regulierement, il 
faut un melange en proportions convenables de chlorure de sodium 
et d’un sei bivalent.
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Ces faits montrent que la segmentation de la gaine de myeline 
obeit aux lois de Loeb, comme la vie des etres animes.

Elle obeit aussi aux autres lois generales qui regissent la Biologie. 
C’est ainsi que la degeneration ne se produit pas dans les nerfs 

1 maintenus a 0°, ni dans ceux qui ont ete portes a 45°.
L’action des alcalis, et surtout celle des acides, sont extreme- 

ment sensibles. Ces derniers arretent completement la segmen
tation a la dose de N: 1.000 ; leur influence est encore perceptible 
a N: 10.000, c’est-a-dire, s’il s’agit d’acide nitrique, a la dose de 
1 : 100.000 environ.

Les alcaloides sont peu toxiques pour la myeline ; le cyanure de 
potassium I’est notablement plus, mais pas autant que les acides. 
J’avais tout d’abord cru que la privation d’oxygene empechait la 
degeneration, mais des experiences plus precises, d’oii certaines 
causes d’erreurs ont ete eliminees, m’ont montre qu’il n’en est rien.

d) Le syncytium de Schwann et les phagocytes mesodermiques dans 
la degeneration wallerienne. — Lorsque les ovoldes ont acheve 
de detruire leur neurite et qu’ils sont devenus inactifs, ou pres de 
le devenir, ils se fragmentent de plus en plus, et les spherules de 
myeline qui en proviennent sont la proie de phagocytes qui les 
detruisent. Auparavant, il ne se produisait pas de phagocytose, a 
proprement parler, puisque les macrophages qui avaient penetre 
dans la fibre degen0ree, se bornaient a recueillir les produits de 
disintegration, emanes des ovoides de myeline sous une forme 
soluble, inaccessibles a la vision, par consiquent.

Pendant toute cette phase, le syncytium de Schwann subit des 
modifications importantes, puis il revient a un nouvel etat d’equi- 
libre, qui parait defmitif, dans lequel sa forme se rapproche beau
coup, ainsi que je 1’ai indique plus haut, de celles des fibres de 
Remak — sauf que les filaments, qui representent les fibres a mye
line disparues, ne s’anastomosent pas entre eux.

Deux techniques m’ont servi a etudier ces transformations et a 
observer des faits entierement nouveaux, qui vont a 1’encontre des 
donnees classiques : 1° la technique avec laquelle j’ai colore le syn
cytium de Schwann des fibres a myeline a l’etat physiologique 
(liquide de Dominici, dissociation, hematoxyline au fer); 2° la 
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technique que j’ai employee pour colorer le syncytium de Schwann 
des fibres sans myeline (alcool au 1 /3, acide nitrique a N : 100, 
dissociation, hemalun, melange carmin d’indigo-acide picrique de 
Cajal).

Pendant les deux premiers jours, tandis que la segmentation du 
neurite s’opere, la cellule de Schwann ne subit que des modifica
tions passives, purement mecaniques, au moins en ce qui concerne 

. la morphologie exterieure. La portion perinucleaire glisse et tombe 
dans 1’intervalle de deux ovoides. Le protoplasma marginal glisse 
du cote de I’etranglement et se ramasse en une calotte epaisse qui 
coiffe le dernier ovoide du segment interannulaire correspondant 
(fig: 48, I-II1) ; les gouttes de graisse signalees par A. Key et 
Retzius dans le protoplasma de la cellule de Schwann, s’hypertro- 
phient en ce point. Dans le reste de son etendue, la gaine syn- 
cytiale de Schwann perd ses minces travees de renforcement et 
se reduit, en apparence du moins, a la membrane de Schwann. 
Par suite des raccourcissements qui s’operent dans les debris du 
neurite pour diverses causes, il se produit des glissements et certains 
ovoides s’ecartent de leurs voisins ; dans 1’intervalle, la gaine 
syncytiale, videe de son contenu, revient sur elle-meme et prend la 
forme d’un filament tres mince.

Dans une seconde phase, on assiste a 1’hypertrophie du proto
plasma des cellules de Schwann ; ce processus, bien visible au qua- 
trieme jour, part de la portion perinucleaire et s’6tend progress! - 
vement vers les extremites de 1’ancien segment interannulaire. 
Par contre, les amas protoplasmiques qui proviennent du reseau 
marginal s’atrophient et ne jouent aucun role particulier dans la 
renovation du syncytium (fig. 48, IV-V).

La multiplication des noyaux se prepare vers le quatrieme jour 
par 1’apparition de gros blocs de chromatine ; elle commence vers 
le sixieme jour, puis le nombre des noyaux de la fibre degeneree 
augmente tres rapidement par caryocinese, a partir du huitieme 
jour.

Il est admis, a 1’heure actuelle, que tous les noyaux contenus dans 
la fibre nerveuse en voie de degeneration proviennent, par division 
du noyau des cellules de Schwann. Rien n’est moins exact, comme 
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j’ai pu le constater d’une fagon certaine. De tres nombreux macro
phages, venant du mesoderme, envahissent la fibre, et penetrent a

Fig. 48. — Degeneration wallerienne chez le lapin; nerf sciatique.
Cette figure et les deux suivanles, reprfisentent des fibres fixees par le liquide de Dotniuici, disso- 

ciees et celeries, avant tout passage a 1’alcool, par I’hematoxyline au fer ; le syncytium de Schwann et 
le protoplasma des corps granuleux sont seuls colores.

g, noyau de Schwann; ER, etranglement de Ranvier, cellule conjonctive; g, corps granuleux.
I, II, 111, 2® jour, phenomenes mecaniques ; augmentation des gouttes de graisse dans le proto

plasma qui provient du reseau marginal (ER).
IV et V, 4® jour, hypertrophie du protoplasma pfirinucleaire, atrophie du proloplasma marginal.
VI, VI', VI", VII"', 4° jour, fibre suivie depuis un noyau de Schwann quiescent jusqu’au noyau 

de Schwann voisin (non represente ici); cinq corps granuleux sont inslalles de part et d’autre de 1’etran- 
glement, a une grande distance de lout noyau de Schwann et sont, par consequent, certainement immi- 
grds.

VII, 10’ jour, premifere bipartition du noyau de Schwann ; un corps granuleux g s’est installs au 
voisinage; son noyau ne peut pas provenir d’un noyau de Schwann.

VIII, 13® jour, corps granuleux et noyaux de Schwann.

1’interieur du syncytium de Schwann ; ils se nourrissent d’abord 
des produits excretes par les ovoides, et se chargent de granula
tions lipoides qui leur donnent un aspect special. Ainsi se forment 
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des corps granuleux qui ne different pas de ceux qu’on observe

Fig. 49. — Cellules migratrices 
(polyblastes) au 4e jour de la

dans les destructions du systeme nerveux 
central. Ulterieurement ils englobent les 
boules de myeline qui proviennent de la 
fragmentation des ovoides et les detruisent; 
e’est alors seulement qu’ils font oeuvre 
de phagocytes veritables.

Il est absolument sur que ces corps
degeneration walierienne. granuleux ne pro

viennent pas des cel
lules de Schwann, mais representent des έΐέ- 
ments immigres. En effet, par une recherche 
patiente, on peut trouver dans les dissociations, 
au quatrieme jour, des fibres, encore tresrares, 
ού le processus dhbute; on constate alors que 
les noyaux des cellules de Schwann n’ont pas 
encore prolifere ; ils siegent a environ 1 milli
metre les uns des autres ; or, il peut arriver 
que des corps granuleux typiques soient deja 
installes dans ces fibres a des distances telles 
des noyaux de Schwann encore quiescents, 
qu’il est absolument impossible de supposer un 
lien genetique entre ces deux sortes de noyaux 
(fig. 48, VI-VI 11). Epars dans le tissu, ou accoles 
a des fibres nerveuses, on apergoit a cette 
epoque de nombreux 01ements migrateurs qui 
sont, suivant toute vraisemblance, la souche 
des corps granuleux (fig. 49).

D’autre part, on peut trouver, encore au trei- 
zieme jour, des fibres ού les noyaux de Schwann

Fig. 50. — Fibre en voie 
de degenerescence, 
pourvue de noyaux 
de Schwann proliferes, 
dans laquelle, par ex
ception, il n’existe pas 
encore de corps granu
leux au 13° jour (lapin).

se sont multiplies et ont envahi toute 1’eten- 
due des segments, et ou pourtant il n’existe 
encore aucun corps granuleux (fig. 50).

Lorsque la demonstration rigoureuse de 
1’independance des cellules de Schwann et des 
corps granuleux a ete ainsi faite, et lorsque 1’on
s’est debarrasse de la suggestion qu’impose toujours une doctrine 
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classique, il est facile de remarquer toutes les differences qui 
existent entre ces deux elements, dans les points ou ils sont me
langes. Le protoplasma de Schwann est toujours en bordure, 
ainsi que ses noyaux, il ne presente pas de limites intercellu- 
laires, il n’est pas grillage ; celui des corps granuleux, au contraire,

Fig. 51. — Degeneration wallerienne chez le lapin. Mitoses de noyaux de Schwann 
(ire et 2° mitoses; 8® jour).

est toujours nettement circonscrit; il est situe au centre de la fibre, 
et ses noyaux, bien que peripheriques par une face, plongent pro- 
fondement dans 1’interieur ; enfin il est grillage ou alveolaire, par 
suite de la presence d’innombrables granulations lipoides.

Les noyaux, outre leur difference de situation, peuvent etre dis- 
tingues a leurs dimensions, a leur forme et a leur structure. Ceux de 
Schwann sont grands, aplatis, ovales, pales, avec de gros blocs de 
chromatine. Ceux des corps granuleux sont petits, de forme tres 
irreguliere, fonces.

Des differences analogues existent entre les mitoses des deux 
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formes de noyaux ; j’en ai fait une etude minutieuse, qui m’a permis 
de mettre en evidence certaines particularites remarquables 
(fig. 52 et 53).

Sans meme s’appuyer sur les figures de caryocinese, on peut 
affirmer que les corps granuleux se divisent a 1’interieur de la fibre 
nerveuse; souvent, en effet, ils sont groupes par paires ou

Fig. 52. — Mitoses de noyaux de Schwann ή la surface des ovo'ides de myeline (10® 
et 13» jour) — prophase, anaphase, telophase — differentiation d’un areas proto 
plasmique fusiforme autour du noyau.
S, mitose de noyau de Schwann ; s, noyau de Schwann quiescent; g, corps granuleux ; n, noyau 

d6g6n6re ; c, cellule conjonctive.

par doubles paires ; parfois la cytodierese ne suit pas la mitose et 
1’on peut trouver des corps granuleux a deux noyaux.

Les corps granuleux s’0chappent des fibres nerveuses une fois 
leur travail accompli. On les retrouve, libres dans le tissu, 
ou group0s dans des espaces perivasculaires (fig. 54). 11 est ainsi 
prouve que, dans les nerfs peripheriques, les corps granuleux n’ont 
rien de commun avec la nevroglie.

Dans le systeme nerveux central, 1’opinion qui tend a prevaloir 
est que les corps granuleux derivent des cellules de la n6vroglie 
mobilis0es et devenues migratrices. Ce que j’ai observ6, d’une fagon 
certaine, dans le nerf peripherique, est evidemment oppose a cette 
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hypothese, car on sait que les cellules de Schwann sont les homo
logues des cellules de la nevroglie, et les corps granuleux observes 
dans les nerfs ne different en rien, au point de vue morphologique,

Fig. 53. — A gauche, mitose de noyau de Schwann dans une portion de syncy
tium revenue A 1’etat de fdament (17® jour) — A droite, mitoses de noyaux de 
corps granuleux; metaphase ; telophase ; il ne se fait pas d’amas protoplasmique 
autourdu noyau. G, mitoses de corps granuleux; g, noyaux quiescents de corps 
granuleux; S, mitose de noyau de Schwann. 13® jour lapin.

de ceux qui existent dans le systeme nerveux central. C’est la une 
question d’une grande importance theorique.

La plus grande part de la phagocytose du neurite est done effec- 
tuee par un macrophage etranger. Ceci ne signifie pas que le syncy
tium de Schwann reste inerte ; il peut, lui aussi, resorber la mye
line, et il est certain que dans les fibres fines il suffit seul a cette 
tache puisque, au-dessous d’un certain calibre, la penetration des
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phagocytes a I’interieur de la gaine ne peut plus s’effectuer. 
Dans les grosses fibres, il contient, des le troisieme jour, des gra
nulations lipoides qui prouvent son aptitude a se charger des 

Fig. 54. — Emigration de corps granuleux au 13« jour. — Corps granuleux 
libres autour d’une anse vasculaire.

produits de disintegration des ovoides. D’autre part, pendant que 
les corps granuleux travaillent, le syncytium s’hypertrophie et 
multiplie ses noyaux ; en fin de compte, c’est lui qui reste le maitre 
de la place et qui subsiste, apres que les phagocytes ont disparu.

Ce processus a deux degres est exactement superposable a celui 
que j’ai fait connaitre dans les greffes ganglionnaires ; les corps 
granuleux jouent le role des cellules de Cajal, et le syncytium celui 
des cellules satellites, qui subsistent en formant les nodules resi- 
duels.
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Lorsque les phenomenes de resorption se sont accomplis, il reste 
ce que 1’on appelle une gaine vide. J’ai pu me convaincre que les 
idees qui ont cours actuellement sur ces reliquats ne sont pas 
exactes.

Toutes ces structures meritent d’etre etudiees completement, 
car on sait qu’elles jouent un role capital dans 1’acte de la regene
ration. Grace a 1’impulsion feconde de Ranvier puis de Ramon 
Cajal, d’innombrables travaux ont elucide a 1’heure actuelle bien 
des points importants du processus de la reparation des nerfs, qui 
se rattacbe si intimement aux phenomenes fondamentaux de revo
lution ontogenique du systeme nerveux ; mais il reste encore 
quelques obscurites, qui tiennent, comme on le verra plus loin, a 
ce que Revolution de la n0vroglie peripherique au cours de la ^ge
neration, est encore imparfaitement connue.

Pour etudier les fibres degenerees a 1’etat de purete, je me suis 
adresse au sciatique du lapin, dont j’ai arrache le bout superieur 
jusqu’a ses insertions medullaires ; toute regeneration est ainsi 
supprim ee.

Au bout de trentc jours, la resorption de la myeline est deja tres 
avancee ; les fibres degenerees, qui se separent facilement les unes 
des autres dans les dissociations, portent encore, pour la plupart, 
des renflements myeliniferes de distance en distance. Dans 1’in
tervalle elles sont minces et striees. Que signifie cette striation, 
connue depuis bien longtemps ? Les opinions les plus diverses ont 
ete emises sur ce sujet. J’ai pu me convaincre que 1’aspect strie 
est du a ce que les « fibres degenerees >·, sont en realite constituees, 
en majeure partie, par un paquet de fibres collagenes provenant de 
la tres mince gaine conjonctive, difficilement visible a 1’etat normal, 
qui enveloppe chaque fibre a myeline. Dans 1’axe de ce paquet de 
fibres se trouve un filament protoplasmique d’une minceur extreme, 
seul vestige de 1’appareil cellulaire de Schwann, qui porte, a inter- 
valles souvent tres eloignes, un noyau en batonnet, et qui ressemble 
parfaitement a une mince fibre de Remak, ainsi que je 1’ai deja 
indique a plusieurs reprises. Sous cette forme, ce filament n’a ete 
observe jusqu’ici par aucun auteur a ma connaissance.

Grace a 1’acide nitrique faible, j’ai obtenu le gonflement des 
faisceaux collagenes, qui forment une gaine gelatineuse a chacun 
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de ces filaments (fig. 55, 4, 5, 6) ; leur veritable nature et leur dis
position reelle se sont trouvees ainsi etablies avec certitude. Quant 
au filament syncytial qui represente le reliquat du tube syncytial

Fig. 55. — Fibres du sciatique du lapin ; dissociations ; 625 diamfetres.
1, fibre a myeline normale (meme technique que figure 31).
2 et 3, fibres degenerdes (26 jours), dont 1’une porte un renflement my&inifere ; aspect stri<5 (liquide 

de Dominici, h6malun).
4, 5 et 5', fibres deg6n<5r6es isoUes (5' est la continuation de 5) (30 jours); filament syncytial au centre 

d’une gaine conjonctive gonflee par un acide (alcool au tiers, acide nitrique N : 100, h£malun, me
lange indigo-picrique).

6, fascicule de fibres deg6n6r£es (30 jours) (meme technique).
d, noyau en voie de d6g0n6ration ; nc, noyau conjonctif.

de Schwann, il se colore fortement, dans ces conditions, par 1’he- 
mateine, et il apparait dans toute son etendue avec une tres grande 
nettete.

La membrane de Schwann, simple membrane cellulaire, se modi- 
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fie et suit la destinee de sa cellule ; tres reconnaissable encore au 
niveau des renflements inyeliniferes, elle se reduit, dans les longs 
espaces retrecis de la fibre degeneree, a une cuticule excessivement 
mince, visible seulement aux points ou le protoplasma s’est craquele 
artificiellement (Cf. p. 307).

II

LA DEGENERATION DES RACINES DANS LE TABES DORSALIS
ET DANS LES CAS DE TUMEUR CEREBRALE.

Le tabes resulte d’une lente degeneration des racines produite 
par un foyer inflammatoire circonscrit, qui les attaque en un point 
determine de leur trajet periplierique1. La racine anterieure, plus 
solide sans doute, resiste le plus souvent, mais la racine poste- 
rieure degenere, suivant un mode qu’il importe de connaitre.

1. On trouvera 1’etude de cette lesion (la nevrite radiculaire transverse} dans 
Cornil et Ranvier. Manuel d’anat. path., 3e edit., t. Ill, pp. 181 et 336.

Il ne s’agit pas ici d’une destruction brutale, resultant d’une 
interruption rapide et complete, mais d’une lesion progressive a 
laquelle succombent les fibres nerveuses petit a petit, 1’une apres 
1’autre. Dans la portion peripherique des racines, toutes les sortes 
de fibres sont confondues, mais dans leur portion intramedullaire 
il se fait un tri et un rangement en territoires distincts, ou systemes 
elementaires de fibres. Or, ces territoires se prennent successive- 
ment, dans un ordre presque toujours le meme ; ceci indique une 
gamme de fragilite a 1’egard du poison syphilitique pour les fibres 
nerveuses des differentes categories. Tres exceptionnellement, 1’or- 
dre de fragilite des differents systemes de fibres radiculaires est 
renverse ; j’ai publie, avec J. Babinski, un cas de tabes ou la sys
tematisation des lesions etait exactement 1’inverse de celle que 
1’on observe habituellement. Je ne saurais dire si cette exception 
a la regie est le fait d’une disposition individuelle ou d’une modi
fication de 1’agent morbide ; il semble que cette systematisation 
inverse, exceptionnelle dans le tabes, est plus frequente dans les 
lesions dues a la pellagre, si 1’on s’en rapporte aux figures de Tuczek.

On avait deja remarque que les lesions sont plus precoces dans
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Fig. 59.

Fig. 56. Fig. 57.

Fig. 60.

Fig. 61. Fig. 62.

Fig. 56 A 62. — Cas de tabes leger, avec lesions predominates sur les racines 
anterieures, chez une femme de 38 ans, atteinte de paralysie generale.

On remarquera que la racine post^rieure, entre le foyer d’inflammation du nerf radiculaire et la 
d<5g6n6ration m^dullaire, parait entidrement saine. Pourtant c’est le foyer d’inflammation qui est la 
cause directe de la d6g6n6ration midullaire.
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la portion intramedullaire que dans la portion peripherique des 
racines {incongruence de P. Marie). J’ai etabli que ce fait, encore 
discute, est parfaitement exact, et meme, dans un cas de lesion 
subaigue un peu differente du tabes veritable, j’ai constate que la 
degeneration des racines posterieures proprement dites peut etre 
plus prononcee dans leur partie proximale que dans la partie distale.

Au premier abord, cette disposition parait entierement contra- 
dictoire avec la theorie du tabes que je soutiens : la lesion inflam - 
matoire, que je pretends etre causale, siege au voisinage du gan
glion rachidien, tandis que la degeneration radiculaire, que je con- 
sidere comme consecutive, ne se montre qu’a une grande distance 
en aval du foyer d’ou, semble-t-il, elle devrait partir — entre le 
lieu d’application de la cause et celui de 1’apparition de 1’effet pre
sume, il y a un long espace de nerf sain.

Mais ce n’est qu’un de ces detours avec lesquels les biologistes 
sont souvent obliges de compter, une de ces complications trom- 
peuses qui masquent habituellement la veritable interpretation et 
qui sont fort capables de donner le change, si 1’on n’y prend pas garde.

Fig. 56 et 57. — Moelle au niveau de la lresacree et de la 4« lombaire (methode de 
Weigert-Pal).

Les faisceaux pyramidaux sont scleroses, secondairement a la lAsion cArAbrale. Dans les cordons postA- 
rieurs on voit les lAsions, nettement systAmatisAes, du tabes incipiens.

Fig. 58. — Schema representant le 2» nerf radiculaire sacre.
A, racine antArieure; P, racine postArieure; Ar, arachnoi’de ; D-M, dure-mAre ; G, ganglion ; NM, 

nerf mixte. Les hachures reprAsentent le foyer inflammatoire ; les lignes pointillAes figurent les dAgA- 
nArations, suivies de rAgAneration, dans la racine antArieure.

Fig. 59. — Coupe du nerf radiculaire suivant la ligne 1 du schema (methode 
d’Azoulay).

a, racine antArieure dont la moitiA gauche est plus pale, par suite d’une lAgere dAgAnAration rAtro- 
grade. consAcutive au foyer inflammatoire sous-jacent ; p-p, racine postArieure, d’aspect entierement 
normal.

Fig. 60. — Coupe suivant la ligne 2, passant par le foyer inflammatoire de la racine 
anterieure (meme technique).

Les enveloppes autour de cette racine (a) sont Apaissies et les fascicules nerveux sont plus pales ; 
surtout a gauche, par suite de la lAsion locale de la myAline. La racine postArieure (p, p) parait 
encore normale, a part 1’Apaississement des enveloppes.

Fig. 61. — Coupe suivant la ligne 3, passant par le foyer inflammatoire de la 
racine posterieure {p, p} (meme technique).

Les fascicules nerveux de cette racine sont irrAguliArement dAcolorAs, par suite des lAsions localisAes 
de la myAline, inAgalement rAparties. Dans la racine antArieure, qui a repris ses dimensions normales, la 
pileur des fascicules nerveux, plus marquAe a gauche, montre la dAgAnAration des fibres a myeline, 
suivie de rAgAnAration.

Fig. 62. — Fascicule x de la figure precedente, 4 un plus fort grossissement, colore 
4 1’hematoxyline.

Il montre le foyer d'endonAvrite, ici plus fence, qui a envahi la moitiA infArieure du fascicule et a 
altArA la myAline, d’ou 1’aspect plus pale du mime foyer dans la figure precAdente.
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En effet, j’ai pu montrer qu’en pareil cas il existe, au niveau 
meme ou la racine traverse le foyer inflammatoire, une lesion 
locale de la myeline, marque indeniable d’une atteinte portee 
directement sur les fibres nerveuses (fig. 56-62). J’en ai conclu 
que, lorsqu’une fibre est toucliee par un agent morbide localise, 
capable de 1’alterer, sans la detruire immediatement, il peut en 
r0sulter une simple diminution de la vitalite, qui s’accuse tout 
d’abord par une degeneration portant sur 1’extremite de ce prolon- 
gement cellulaire, a distance du foyer primitif.

Il y a encore autre chose ; la myeline de la portion intramedul- 
laire des racines est beaucoup plus fragile que celle de la portion 
extram0dullaire ; la premiere se detruit, lorsque 1’axone souffre, 
alors que la seconde resiste encore.

L’etude des 10sions des racines posterieures au cours des tumeurs 
cerebrates m’a permis de demontrer entierement ce fait; j’ai en 
effet trouve, dans ce cas, une lesion inflammatoire des gaines con- 
jonctives et une lesion degenerative de la myeline siegeant exacte
ment au meme point que dans le tabes, pour des raisons d’ailleurs 
semblables, que j’ai exposees autrefois. Or, dans les tumeurs 

.cerebrales, toute la portion des racines comprise entre ce foyer et 
la pie-mere est parfaitement intacte, tandis que les fibres radicu- 
laires degenerent aussitot apres etre entrees dans la moelle. Il y a 

’ done, ici encore, un intervalle entre la lesion que je considere comme 
causale et la degeneration consecutive. Mais cet objet d’etude est 
encore plus favorable que le tabes, parce que les lesions de la mye
line, evoluant d’une fagon subaigue, peuvent etre decelees par la 
methode de Marchi, beaucoup plus precise dans ses resultats que 
les methodes servant a 0tudier les lesions chroniques. La methode 
de Marchi donne en effet des images positives de la lesion, tandis 
que les methodes applicables du tabes ne montrent que la dispa- 
rition de la myeline, fait negatif, difficile parfois a etablir avec cer
titude, s’il n’est pas tres accentue.

La degeneration radiculaire varie d’intensite suivant les regions 
rachidiennes ; or, 1’etude minutieuse des lesions de la myeline 
montre qu’il existe un parallelisme entre les alt0rations dans les 
deux points leses de chaque racine. Comme la lesion juxta-ganglion- 
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naire ne peut etre que primitive, il en resulte que la lesion intra- 
medullaire est forc0ment consecutive.

Il faut noter que, malgre la similitude du mecanisme de la dege
neration des racines dans le cas de tumeur cerebrale et dans le tabes, 
de grandes differences existent entre les resultats de la nevrite 
radiculaire observee dans 1’une et dans 1’autre de ces deux affec
tions. Tandis que dans le tabes, au moins au debut, 1’alteration des 
fibres radiculaires est elective, comme je 1’ai indique plus haut, 
c’est-a-dire qu’elle detruit certains systemes avant les autres, dans 
les tumeurs cerebrales cette phase de systematisation n’existe pas 
et, des le debut, toutes les categories de fibres sont alterees a la 
fois. Ceci montre que la nature des poisons joue un grand role ; cer- 
taines categories de fibres sont plus sensibles que les autres au poison 
syphilitique, mais les poisons des tumeurs ont une egale nocivite 
pour toutes les fibres des racines.

Ill

LA DEGENERATION TRANSNEURONALE.

Non seulement la degeneration de la portion intramed ullaire 
d’une racine centripete peut etre provoquee par une atteinte loca- 
lisee portee sur son trajet, mais encore elle peut etre la conse
quence d’une lesion semblable qui atteint, au voisinage des cel
lules ganglionnaires, I’origine du nerf p0ripherique. Dans ce cas, 
la lesion primitive est separee de la degeneration secondaire non 
seulement par une portion saine de fibre, mais encore par la cel
lule elle-meme du neurone.

Dans un cas, que j’ai etudie par la methode de Marchi, un minus
cule noyau secondaire de cancer si6geait sur le nerf facial immedia
tement au dela du ganglion genicule ; les cellules de ce ganglion 
etaient saines, ainsi que la premiere portion des fibres du nerf inter- 
mediaire de Wrisberg, qui en emanent ; pourtant ces fibres, aussitot 
apres avoir penetre dans la protuberance, subissaient une dege
neration totale qui permettait d’etudier leur trajet et de delimiter 
le noyau gustatif auquel elles aboutissent.

Nag eotte. 19
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Ill

LES PROCESSUS DE REPARATION1

1. Pour 1’etude generale des phenomfenes de regeneration dans les cicatrices 
nerveuses, voir 1’expose d’ensemble (pp. 175 sqq.) ; les details des recherches 
entreprises sur ce sujet sont relates pp. 307 sqq.

I

LA REGENERATION DANS LE TARES

a) Regeneration des racines anterieures. — J’ai constate qu’il y a 
presque toujours des destructions de fibres dans les racines ante
rieures sacrees des tabetiques, au niveau du foyer inflammatoire 
juxta-ganglionnaire. Dans la forme amyotrophique du tabes ces 
destructions peuvent etre considerables, et depasser meme celles 
des racines posterieures. On voit alors se produire une regenera
tion des racines lesees a partir du foyer inflammatoire, ou plus 
exactement a partir d’un point situe au-dessus de ce foyer, car 
la degeneration affecte toujours une marche retrograde et s’etend 
un peu au-dessus de la lesion primitive qui lui a donne naissance. 
Mais jamais elle ne remonte jusqu’a la moelle, au moins pour 
1’immense majority des fibres; ce fait explique pourquoi les 
lesions des racines anterieures dans le tabes avaient passe inaper- 
gues avant mes recherches sur ce sujet.

La regeneration des fibres alterees des racines anterieures tabe
tiques se fait exactement comme celle des nerfs sectionnes, avec 
cette difference que la disposition est plus reguliere, parce qu’il n’y 
a pas eu de solution de continuity dans le nevrilemme. Chaque fibre 
nerveuse donne naissance, par son bout central conserve, a une 
infinite de fibres a myeline fines qui se groupent et se tassent en 
un faisceau cylindrique tres dense, au sein duquel chacune suit un

rcin.org.pl



LA REGENERATION DANS LE TABES 291

Fig. 63. — Tabes amaurotique 
chez une femme de 53 ans. 
Coupe du 2° nerf rachidien sa- 
cre, methode d’Azoulay.
a, racine anterieure, avec un gros no

dule fibreux resultant d’un foyer de 
perinSvrite ; x, point d’endonSvrite re
presents dans la figure suivante.

Fig. 64. — Meme cas.
Foyer d’endonevrite cicatrisS, avec Spaississement de 1’endonevre, et formation de faisceaux de 

regeneration, remplacant les fibres a myeline degenSrees dans la racine anterieure (point x de la 
figure 63, a un plus fort grossissement).

Fig. 65. — MOme cas.
Coupe de la racine anterieure pratiquee 

au-dessus de celle qui est representSe dans 
la figure 64. Il n’y a plus trace d’endone
vrite, mais seulement remplacement d’un 
grand nombre de fibres a mySline dSgSnS- 
rSes par des faisceaux de regeneration. 

rcin.org.pl



292 LES PROCESSUS DE REPARATION

trajet un peu sinueux (fig. 63-65). Les coupes seriees portant sur 
la region de transition entre la partie saine et la partie regeneree 
des racines anterieures, montrent que chaque faisceau de regene
ration correspond bien a une seule fibre detruite.

Lorsque Ton soumet de telles racines a la dissociation, on isole ces 
faisceaux, qui sont parfaitement reguliers dans leur forme et qui ne

Fig. 66. — Moelle sacree dans un cas de tabes ancien.
La pie-m6re contient, dans toute son itendue, sauf au niveau des cordons postirieurs, une tres 

grande quantity des fascicules de fibres nerveuses fines de nouvelle formation (n^vrome diffus).

laissent echapper aucune fibre dans toute 1’etendue de la prepa
ration ; toutes ces fibres fines se sont formees a 1’interieur des 
anciennes gaines de Schwann, et c’est pour cette raison qu’elles sont 
si etroitement reunies entre elles.

A la regeneration des racines anterieures se rattachent les nevromes 
de la pie-mere (fig. 66). Cette singuliere lesion, que j’ai decrite dans 
la pie-mere de quelques tabetiques, a έΐέ retrouvee dans le mal de 
Pott par Fickler, dans 1’adipose douloureuse par Dercum et Spiller ; 
elle consiste dans 1’infiltration de la pie-mere par de nombreuses 
fibres a myeline tres fines ; dans mes cas, cette infiltration 6tait 
limitee au segment antero-lateral de la moelle. Bien des hypo
theses ont ete faites pour expliquer la pr0sence de ces fibres anor
males. En realite, elles apparaissent quand il s’est produit des des
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tractions dans les racines; elles representent des fibres nerveuses 
reg0nerees qui s’egarent dans les tissus des meninges. Dans le tabes, 
c’est aux depens des racines anterieures qu’elles se forment, ainsi 
que le montre bien leur topographie.

b) Regeneration des racines posterieures. — Elle presente un interet 
theorique beaucoup plus considerable que celle des racines ante
rieures ; je 1’ai decrite en 
1905-1906 et mon etude a 
ete peu apres confirmee 
par Marinesco, puis par 
Cajal, Bielschowsky, etc.

Si 1’on traite, par la 
methode de Cajal a 1’al- 
cool-ammoniaque et a 1’ar- 
gent reduit, un ganglion 
rachidien provenant d’un 
cas de tabes avance, on 
constate qu’il existe des 
fibres sans myeline, tres 
fines, dans les racines pos
terieures privees de leurs 
fibres a myeline. Ces fibres 
sont en quantites enormes 
dans les fascicules radicu- 
laires a I’interieur du 
ganglion; elles sont deja 
moins abondantes dans 
le nerf radiculaire ; dans 
la portion sous-arachnoi- 
dienne des racines pos
terieures elles deviennent 
tres rares. Je n’ai pu savoir 
si quelques-unes d’entre 

Fig. 67. — Fibres amyeliniques de nouvelle for
mation dans les fascicules intra-ganglionnaires 
degeneres de la racine posterieure, dans un cas 
de tabes ancien. Massues de croissance. Me
thode de Cajal.

elles penetrent dans la moelle ; le fait me parait peu probable.
Ces fibres se terminent par des boules identiques aux « massues 

de croissance » decrites par Cajal dans la regen0ration des nerfs 
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coup0s ; elles sont dirigees toutes vers le pole superieur du ganglion, 
mais un certain nombre d’entre elles se recourbent avant leur ter- 
minaison, de telle sorte que leur massue est tournee vers la peri- 
pherie (fig. 67).

Parfois une fibre presente vers son extremite une disposition 
tortueuse, formant une sorte de glomerule, qui temoigne d’un 
tatonnement dans 1’orientation a une certaine periode de revolu
tion. Tous ces details montrent bien que ce sont des fibres nouvelles, 
pourvues de massues de croissance, et non pas des neurites en 
voie de destruction, termines par des boules de « degeneration » ou 
de « retraction ».

Ces fibres se dirigent vers la racine alteree, de meme que 
celles qui naissent du bout superieur d’un nerf coupe vont au 
bout inferieur degenere; elles se comportent done comme les 
fibres regenerees les plus typiques. D’ailleurs, la presence au meme 
niveau d’une regeneration nerveuse typique dans la racine motrice, 
lesee par le meme foyer inflammatoire, vient completer la preuve 
qu’il s’agit la, sans doute possible, d’un effort de regeneration des 
racines posterieures detruites par le tabes. Cet effort est vain et 
n’aboutit qu’a une neoformation abortive ; les neurites ne par- 
viennent pas a se myeliniser et ils ne vont pas loin, etant arret0s 
pour la plupart par le foyer inflammatoire, qui a ete la cause pre
miere de 1’alteration radiculaire. De tout cela on ne saurait s’etonner, 
lorsque 1’on connait la longue persistance des phenomenes d’activite 
dans le processus tabetique.

II

LA REGENERATION COLLATERALE ET LES PARAPHYTES.

Cette regeneration des racines posterieures au cours du tabes pre
sente, dans le mode d’origine des fibres qui la constituent, une dis
position tres speciale, qui est des plus interessantes et qui en fait 
une categorie a part dans 1’ensemble des processus regeneratifs.

Les neurites neoformes ne tirent pas leur origine, comme dans la 
regeneration des nerfs coupes, du point ou s’est arretee la destruc
tion des cylindraxes, mais bien d’un point quelconque du neurone 
atteint. On peut en distinguer trois especes qui naissent : 1° du

rcin.org.pl



LA REGENERATION COLLATERALE ET LES PARAPHYTES 295 

corps cellulaire lui-meme ; 2° du glomerule ; 3° de la portion extra- 
capsulaire de Faxone. Ces trois varietes de neurites ne se distinguent 
que par leur lieu d’origine ; dans leur trajet ulterieur, ils se com
portent tous de meme (fig. 68 et 69).

On sait que les cellules des ganglions racliidiens sont morpholo- 
giquement unipolaires ; mais leur unique prolongement se bifurque 
en T pour donner naissance, d’un cote a une fibre de la racine post0- 
rieure, de Fautre cote a une fibre du nerf peripherique ; physiolo- 
giquement, ces cellules sont done bipolaires. Or, dans le tabes, la 
degeneration des fibres radiculaires descend le plus, souvent tres 
avant dans 1’interieur du ganglion, et s’etend jusqu’a leur point 
d’origine : la cellule nerveuse, si elle ne se modifiait pas, serait done 
reduite a 1’etat d’une cellule morphologiquement et physiologique- 
ment unipolaire. Mais cet accident ne se produit pas, parce que la 
cellule donne naissance a des fibres neoformees qui remplacent, en 
apparence tout au moins, la fibre radiculaire detruite.

Compare a la regeneration du nerf coupe, qui peut etre appelee 
regeneration terminate, ce processus nouveau doit recevoir le nom 
de regeneration collaterale. Cette seconde forme de regeneration ne 
suppose pas, comme la premiere, la destruction prealablement 
complete de la portion de Faxone a remplacer ; on peut en effet 
admettre a priori, et Fon constate a posteriori, que tout ce pro
cessus de bourgeonnement collateral peut commencer a evoluer, 
sous 1’influence d’une simple irritation, bien longtemps avant que 
la fibre radiculaire soit d0truite.

Je me ferai mieux comprendre en comparant la regeneration 
collaterale a la formation des bourgeons adventifs, chez certaines 
plantes, qui est favorisee par la destruction, ou simplement par la 
souffrance de la tige principale. On m’objectera que la formation des 
bourgeons adventifs est un phenomene normal, simplement exag0re 
dans certaines conditions ; mais cette circonstance me parait pre- 
cisement en faveur de la comparaison que je propose.

En effet, et e’est la que reside Finteret capital de la regen0ration 
tab0tique, un bourgeonnement exactement comparable existe a 
Fetat normal. Peu de temps avant mes travaux sur le tabes, S. R. 
Cajal avait magistralement decrit des formations singulieres dans les 
ganglions normaux ; il avait vu que, parmi les cellules des ganglions, 
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considerees jusqu’alors comme toutes unipolaires, certaines envoient 
des fibres terminees par des boules encapsulees ; ces fibres naissent : 
1° du corps cellulaire lui-meme ; 2° du glomerule ; 3° de la portion 
extracapsulaire de 1’axone.

Si 1’on compare a cette description celle que j’ai donnee des neu
rites neoformes' dans le tabes, il ne peut y avoir un moment d’hesi-

Fig. 68. — Cellule d’un ganglion rachidien dans un cas de tabes ancien. Nombreux 
paraphytes naissant soit du corps cellulaire, soit du glomerule (qui est fen6tr6). 
Methode de Cajal.

tation: les deux formations sont semblables. Les seules differences 
qui existent ne sont nullement essentielles ; elles ne portent que sur 
le nombre et le developpement de ces fibres, terminees par des 
boules, qui sont infiniment plus nombreuses et plus longues dans le 
tabes qu’a 1’etat normal.

Ainsi se trouve elucidee la signification des « celulas provistas de 
apendices terminados por bolas capsuladas » de Cajal, qui a un 
moment donne paraissaient singulierement enigmatiques : ce sont
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simplement des cellules en etat de regeneration collaterdle, ou, si 
l’on aime mieux, en etat de bourgeonnement.

Pourquoi certaines cellules bourgeonnent-elles ainsi a 1’etat 
normal ? Les collaterals ainsi emises sont-elles capables de se 
transformer en un nouvel axone ? Ce processus est-il en rapport

Fig. 69. — Portion de cellule d’un ganglion rachidien dans un cas de tabes ancien. 
Nombreux paraphytes, termines par des boules de croissance, naissant de 1’axone 
en dedans et au dehors de la capsule. Methode de Cajal.

avec 1’existence constante, a 1’etat normal, de fibres d0gener0es 
dans les nerfs peripheriques ? Les axones des cellules nerveuses 
sont-ils soumis a une renovation periodique ? Toutes ces questions 
ne peuvent qu’etre posees a 1’heure actuelle.

Mais ce qui est certain, c’est que tous les neurones qui donnent 
naissance a des fibres de nerfs peripheriques possedent cette pro
priete de bourgeonner en tout temps. J’ai, en effet, retrouve les
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memes fibres terminees par des boules dans les cornes anterieures 
de la moelle, au voisinage des grandes cellules motrices.

Il existe done dans les parties du systeme nerveux qui sont en 
rapport avec la peripherie, e’est-a-dire dans les parties qui sont a 
la fois les plus exposees aux causes vulnerantes et des plus aptes a 
se reparer, des prolongements cellulaires qui n’ont pas de role stric- 
tement necessaire ; leur existence est contingente ; leur develop-

Fig 70. — Schema de la regeneration collaterale. I. Cellule ganglionnaire normale, 
avec axone bifurque en T. II. Cellule ganglionnaire supposee privee de la bran- 
che radiculaire de 1’axone. III. Cellule ganglionnaire avec les differents modes 
d’origine des neurites munis de boules de croissance encapsulees.

pement varie en raison de circonstances complexes qui paraissent 
intimement liees aux fonctions vegetatives des tissus nerveux, 
beaucoup plus qu’a leur activite specifique.

Ges prolongements ne prennent aucune part directe a 1’elabora
tion des actes nerveux, mais il est fort possible, et meme probable, 
qu’ils peuvent a un moment donne remplacer les neurites detruits. 
Je leur ai donne le nom de paraphytes, pour marquer leur role acces- 
soire ; je les ai opposes aux prolongements essentiels, qui entrent 
dans la constitution normale et stable des rouages nerveux et qui 
meritent, par comparaison, la qualification orthophytes.

Ill

NEOFORMATION DE NEURITES DANS LES GREFFES DE GANGLIONS 

RACHIDIENS. LEURS TROPISMES. PELOTONS PERICELLULAIRES ET 

PERIGLOMERULAIRES ; ARBORISATIONS DE NODULES RESIDUELS.

Grace aux conditions exceptionnellement favorables qu’offrent les 
greffes, on peut observer 1’apparition de neurites nouveaux et suivre
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completement leur evolution depuis le moment ού ils ne sont 
encore qu’un tout petit bourgeon, jusqu’a celui ou ils s’etendent au 
loin. On peut constater qu’ils sont doues de tropismes tres nets 
et qu’ils recherchent particulierement certains contacts. Enfin, 
on voit, non sans surprise, certains de ces neurites constituer

Fig. 71. — Greffe de ganglion rachidien (8 jours). Methode de Cajal.
Peloton p6ricellulaire formi evidemmenl par des paraphytes venant du meme neurone.

des figures etudiees depuis bien longtemps a 1’etat normal et consi- 
derees par les auteurs comme des dispositions destinees a 1’articu- 
lation des neurones entre eux, et en particulier aux connexions du 
sympathique avec les ganglions rachidiens. Ici 1’explication clas- 
sique tombe ; il n’y a aucune articulation possible, puisque les

Fig. 72. — Greffe de ganglion rachidien (7 jours). Methode de Cajal.
Peloton p6ricellulaire forme par des branches nees a I’extr6niit6 de la portion survivante du glom6rule.

neurites qui dessinent de telles figures autour de certaines cellules 
sont eman0s de ces cellules elles-memes ; il faut, de toute neces- 
site, chercher une autre interpretation, qui d’ailleurs s’offre d’elle- 
meme.

On sait que Cajal et Dogiel ont decrit des neurites qui s’enroulent 
autour de certaines cellules des ganglions, en formant des pelotons 
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serres de divers types. L’un de ces types porte le nom de peloton 
ou nid pericellulaire de Dogiel; c’est precisement celui que 1’on ren-

Fig. 73. — Greffe de ganglion rachidien (8 jours). Methode de Cajal.
1 eloton p6ricellylai"e. form6 comme dans la prdccdente figure. En bas, les cellules satellites forment 

un amas assez epais, qui esl rempli par les circonvolutions de neurites appartenant a ce peloton.

contre dans les greffes avec une telle abondance qu’il ne peut pas

Fig. 74. — Greffe de ganglion rachidien (1 jour). Methode de Cajal.
Arborisations p6riglom6rulaires. A gauche, un peloton pericellulaire se forme autour d’une cellule 

morte et vermoulue. Ce peloton se transformera en arborisation de nodule risiduei apres la disparition 
du cadavre cellulaire.

s’agir d’une persistance de la disposition normale ; sans aucun doute 
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ces pelotons sont neoformes. Or, une observation attentive prouve 
que souvent les neurites de ces pelotons sont emanes du propre 
glomerule des neurones qui enlacent (fig. 71, 72, 73). 11 doit en 
etre de meme pour les pelotons observes a 1’etat normal, qui des 
lors ne peuvent constituer une connexion des ganglions avec le 
sympathique.

Bielschowsky a verifie mon interpretation sur des ganglions

Fig. 75. — Greffe de ganglion rachidien chez le lapin (8 jours).
Methode de Cajal.

Un glomerule hypertrophi6 donne naissance a plusieurs branches nioformees, qui constituent trois 
arborisations de nodules rfisiduels. A droite, en haut, une de ces branches va former un peloton autour 
d’une cellule qui est sur le point de mourir.

rachidiens sains et S. R. Cajal a apporte a ma maniere de voir 
1’appui de son autorite.

D’autres neurites reproduisent tres exactement les pelotons peri- 
glomerulaires de Cajal (fig. 74) ; dans ces pelotons encore, on peut 
apercevoir, par un examen minutieux, les points d’origine de quel- 
ques-uns des innombrables neurites qui s’enroulent autour des cir- 
convolutions glomerulaires : ils naissent du glomerule meme ou 
de ses voisins les plus imm0diats. D’ailleurs, ils ne peuvent pas 
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venir de bien loin, car ces arborisations sont extremement pr6coces ; 
au bout de vingt-quatre heures elles sont deja fonnees.

La raison d’etre de ces formations singulieres doit etre cherchee 
dans des phenomenes de nutrition ; les neurites croissent au contact 
des elements satellites, qui entourent a 1’etat normal les cellules 
nerveuses et qui jouent certainement un tres tres grand role dans 
leur nutrition. S. R. Cajal nous a fait connaitre le role des elements 
satellites et, d’autre part, a rapporte a des phenomenes de chimio- 
taxie les evolutions de la fibre nerveuse pendant sa croissance.

Fig. 76. — Trois arborisations de nodules residuels nees d’un meme neurite 
neoforme, dans une greffe de ganglion (8 jours). Methode de Cajal.

Or ici, la chimiotaxie se manifeste avec une clarte tout a fait 
demonstrative ; si ces neurites, nes par suite d’une irritation du 
neurone, s’enroulent autour d’une cellule ou d’une fibre ner
veuses, ce n’est pas pour se mettre en contact avec cette cellule 
ou avec cette fibre, c’est parce que les cellules satellites leur offrent 
un terrain favorable.

La preuve qu’il en est ainsi est fournie par les arborisations des 
nodules residuels (fig, 75, 76, 77). J’ai donne ce nom a des bouquets 
extremement riches de fibres, qui naissent des glomerules des cel
lules nerveuses survivantes et qui vont s’epanouir dans les nodules 
residuels voisins, formes par les elements satellites de cellules ner- 

rcin.org.pl



LES ARBORISATIONS DE NODULES RESIDUELS 303

reuses mortes. Ces arborisations resultent des proprietes de la 
nevroglie : les neurites se developpent au contact des cellules nour- 
ricieres, et ce contact leur profite, car ils deviennent vigoureux et

Fig. 77. — Greffe de ganglion rachidien dans l’oreille enervee d’un lapin (3 jours). 
Methode de Cajal.

Arborisation de nodule rfisiduel, pelotons p6ricellulaires autour de la cellule d’origine bien vivante, 
et autour d’une cellule voisine malade ; neurites nfioformds aux dfipens des cylindraxes. terminus par des 
anneaux de croissance.

les glomerules d’ou ils proviennent prennent un developpement 
luxuriant (fig. 75). Souvent on voit un seul glomerule donner 
naissance a plusieurs arborisations de cette categorie, et, dans 
ce cas il devient enorme ; il semble que toutes ces arborisations 
jouent le role de sugoirs, a-l’aide desquels les neurones survivants 
vont recueillir dans les am as voisins de cellules satellites la nour- 
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riture que ceux-ci leur fournissent ; en meme temps les nodules, 
excites par la presence des neurites, s’hypertrophient.

En rdalite, ces arborisations des nodules residuels et les pelotons 
pericellulaires de Dogiel ne sont qu’une seule et meme chose. J’ai 
pu me convaincre qu’au debut toutes les arborisations des nodules 
residuels commencent par etre des pelotons pericellulaires deve- 
loppes autour de cellules nerveuses mourantes ou mortes (fig. 74, 
a gauche). A mesure que le cadavre de la cellule nerveuse est resorbe,

Fig. 78. — Cellule nerveuse morte, έι phagocytose retardee, 
dans une greffe de ganglion rachidien (9 jours). Methode de Cajal.

La partie sup6rieure a file dessinee en mettant au point seulement le plan yquatorial, pour montrer 
que le plexus reste a la surface de la couche des cellules satellites, sans s’avancer vers le cadavre cellu- 
laire ; la partie inferieure reprisente la forme du plexus, en variant la raise au point.

les elements satellites proliferent et, lorsque la cellule nerveuse a 
disparu, elles forment un nodule ; pendant ce temps, le peloton 
pericellulaire se transforme progressivement en arborisation. 
Jamais, dans de tres nombreuses preparations de greffes a tons les 
ages, je n’ai pu apercevoir une fibre abordant un nodule residuel 
completement acheve ; il faut que le cadavre cellulaire soit encore 
la pour que les cellules satellites puissent attirer les jeunes neurites ; 
une fois la resorption de la cellule nerveuse effectuee, le nodule 
residuel restera toujours depourvu d’arborisation, si celle-ci ne 
s’est pas amorcee des le premier jour, sous la forme d’un nid peri
cellulaire.
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Et ce n’est pas le protoplasma nerveux mort qui attire lui-meme 
les neurites, car ceux-ci, tout en venant au contact des cellules 
satellites, s’ecartent le plus qu’ils peuvent du cadavre cellulaire : 
ce phenomene est tres net, particulierement dans certaines formes 
de phagocytose retardee (fig. 78).

Ges faits prouvent que les cellules satellites, nourricieres attitrees 
du neurone, sont capables, lorsqu’elles sont priv6es accidentelle- 
ment de leur cellule nerveuse, d’attirer a elles des neurites etrangers, 
qu’elles nourrissent abondamment. Mais il faut, pour que ce 
phenomene se produise, qu’elles soient dans un certain etat physio- 
logique — une fois la phase favorable depassee, et lorsqu’elles ont 
ete completement privees du contact avec le protoplasma nerveux, 
leurs secretions deviennent inactives.

D’autres neurites neoformes sont attires, non pas par les nodules 
residuels, ni par les cellules satellites qui entourent les cellules per- 
sistantes, mais par les cellules de Schwann des fibres d0generees ; 
ils se comportent ensuite tout comme les neurites des nerfs regene- 
res (fig. 77).

Tous les neurites enrouris autour de cellules ou de glomerules, 
pelotons pericellulaires de Dogiel ou pelotons periglomerulaires de 
Cajal, qui sont rares a l’0tat normal et qui deviennent tres abon- 
dantes dans certaines conditions physiologiques, appartiennent 
evidemment a la classe des paraphytes par leur caractere contin
gent. Pour les distinguer des fibres terminees par des boules, dont le 
tabes m’a fourni 1’interpretation physiologique et qui se retrouvent 
dans les greffes, je les ai designes sous le nom de trophoparaphytes, 
qui fait allusion a leurs particularites ; quant aux paraphytes de la 
premiere categorie, qui sont orientes dans le sens de la reparation 
nerveuse, ils meritent, par comparaison, le nom de neuroparaphytes. 
Ces distinctions repondent a la variete des faits observes et doivent 
etre etablies pour la facilite du langage. Mais il est evident que cette 
specialisation est le fait des circonstances.

Dans mes preparations de greffes, qui sont fort nombreuses, je 
n’ai vu se former d’arborisations de nodules residuels et de pelotons 
pericellulaires ou periglomerulaires qu’aux depens des glomerules. 
Par centre, Marinesco et Cajal ont vu des pelotons p6ricellulaires 
formes par des branches nees du cylindraxe, loin du glomerule,

Nageotte. 20
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mais je ne suis pas absolument convaincu de 1’absence de toute 
cause d’erreur dans ces dernieres observations : les images sont tene
ment compliquees que 1’origine veritable d’un peloton peut echap- 
per aux observateurs les plus eminents : ce qui s’est passe pendant 
bien longtemps pour les pelotons pericellulaires normaux en est 
la preuve.

rcin.org.pl



Il
LA CICATRISATION DU NERF, LA GENESE

DE LA SUBSTANCE CONJONCTIVE ET LA GREFFE 
DES TISSUS MORTS

1

LA PRESENCE DE FIBRES NEVROGLIQUES
DANS LES NERFS PERIPHERIQUES DEGENERES1

1. Comptes rendus de la Societe de Biologie, t. LXXV, 19 juillet 1913.

Si quelques doutes subsistaient encore touchant la nature nevro- 
glique de la cellule de Schwann, ils seraient leves par 1’observation de 
ce qui se passe dans la phase tardive de la degeneration wallerienne.

J’ai etudie des nerfs sciatiques de lapin, cinq, six, quatorze et 
quinze mois apres la section suivie d’arrachement du bout βηρέ- 
rieur. Les animaux etaient jeunes au moment de 1’operation (trois 
mois en moyenne) ; au moment de 1’autopsie, ils pesaient plus du 
double de leur poids initial; grace aux soins dont ils avaient ete 
entoures, les escarres et les mutilations des orteils 0taient reduites 
au minimum et il n’existait aucune lesion inflammatoire du membre 
opere ; le ganglion poplite n’etait pas tumefie.

Le nerf d6genere etait ferme, translucide, plonge dans une 
atmosphere adherente de graisse ; son volume etait notablement 
inferieur a celui du cote sain ; il se terminait en haut par un ren
flement adherent aux muscles et entoure de tissu fibreux plus ou 
moins abondant ; dans un cas, ce tissu fibreux contenait une 
aiguille d’os vrai.

La methode de Cajal et celle de Bielschowski ne m’ont permis de 
colorer qu’un nombre infime de fibres regener0es.

Les coupes transversales et longitudinales apres fixation par le 
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liquide J, de Laguesse, colorees par la safranine-violet acide, par la 
methode d’Altmann et par 1’hematoxyline au fer, donnent de bonnes 
images du syncytium de Schwann persistant. 11 est facile de se 
convaincre que les dlements satellites de la fibre nerveuse ont sur- 
vecu a la disparition du neurite et se sont transformes pour s’adap- 
ter defmitivement aux nouvelles conditions d’existence.

Apres la periode de destruction et d’enlevement du neurite, que 
j’ai etudiee precedemment, le tube forme par 1’appareil syncytial 
de Schwann s’affaisse et se transforme en un filament, dont la 
membrane limitante amincie represente la membrane de Schwann. 
Mais ce n’est la qu’une phase transitoire, bientot suivie d’un pro
cessus hypertrophique.

Chaque filament syncytial se dilate et reprend un volume qui 
peut etre egal a celui de la fibre nerveuse normale. La membrane 
de Schwann est epaissie et forme de nouveau un tube, a 1’interieur 
duquel se trouvent le protoplasma et les noyaux du syncytium. 
Ces derniers, moins nombreux qu’au moment de la periode r0ac- 
tionnelle, prennent la forme de batons extremement longs. Le pro
toplasma se dispose en couche perinucleaire et en reticulum a 
mailles allongees dans le sens longitudinal; dans les coupes longi
tudinales, ce que 1’on voit, c’est une serie de filaments onduleux 
entremeles qui cheminent dans le sens de la longueur ; dans les 
coupes transversales,, on apergoit un reseau protoplasmique assez 
lache, dont les travees s’appuient a la membrane de Schwann. Le 
centre de 1’appareil ainsi constitue est generalement vide, ou bien 
les mailles y sont plus laches qu’a la peripherie.

En somme, il s’agit d’un tube membraneux dans lequel siegent 
des cellules etoilees a prolongements filiformes, anastomoses en un 
reseau dont les elements sont etires dans le sens de la longueur. La 
constitution de ce reste de fibre nerveuse a myeline s’eloigne done 
beaucoup de celle du syncytium de Schwann des fibres de Remak, 
auquel elle ressemblait dans les premieres phases de la d6generation 
wallerienne. Par centre, elle se rapproche beaucoup de celle du 
syncytium de Schwann des plexus de la cornee, que j’ai decrite 
precedemment.

Deja cet aspect rappellerait celui de la nevroglie des centres ner
veux ; mais 1’analogie peut etre mise en evidence d’une fagon plus 
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rigoureuse. En effet, dans les coupes de pieces fixees par le liquide 
J, de Laguesse, 1’hematoxyline au fer colore electivement des fibrilles 
differenciees et des granulations dans le protoplasma des cellules de 
Schwann. Les fibrilles se colorent, en outre, apres fixation a 1’alcool 
et mordangage au chrome, par le sulfo-alizarinate de soude-bleu de 
toluidine suivant la methode elective de Benda pour la nevroglie.

Dans les coupes transversales on en voit une dizaine par appareil 
de Schwann. Elles siegent dans les travees protoplasmiques et sont 
souvent rangees contre la membrane d’enveloppe. Dans les coupes 
longitudinales elles cheminent, onduleuses, tranchant tres nette- 
ment sur les travees protoplasmiques qui les contiennent.

Ces fibrilles, qui presentent ainsi la forme, la disposition et les 
reactions caracteristiques des fibrilles de la nevroglie, peuvent 
aussi etre apergues par les methodes non electives ; elles se colorent, 
en effet, plus vivement que le protoplasma par les couleurs acides, 
comme le font, d’ailleurs, les fibrilles n0vrogliques des centres 
nerveux.

En resume, les faits observes demontrent que la cellule de 
Schwann, issue, a la periode embryonnaire, de la crete ganglion- 
naire, mais specialisee dans les fonctions d’eEment satellite 
d’un neurite peripherique et depourvue de fibrilles differenciees, 
a conserve en puissance la faculte d’elaborer de telles fibrilles ; 
lorsque la mort et la disparition du neurite viennent bouleverser 
ses conditions d’existence, elle perd ses fonctions de cellule nourri- 
ciere, sans que sa vitalite s’attenue, et redevient une cellule 
nevroglique pourvue de fibrilles differenciees.

Je n’ai pas besoin d’insister sur 1’interet que presentent ces cons- 
tatations, au point de vue general. Mais il est utile d’ajouter que, 
si la capacite d’elaborer des fibrilles differenciees reste latente dans 
la cellule de Schwann a 1’etat normal, inversement les aptitudes 
nourricieres a 1’egard des neurites persistent en puissance dans la 
cellule de Schwann transformee en cellule nevroglique. En effet, 
si l’on pratique I’liomotransplantation d’un fragment de nerf 
anciennement degenere a 1’extremite d’un nerf fraichement sec- 
tionne, les appareils de Schwann transformes attirent les nouveaux 
cylindraxes avec la meme -energie que ceux du bout peripherique 
rapproche du bout central apres une section nerveuse.
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Quelle que soit 1’anciennete du processus, un nerf degenere reste 
done toujours capable d attirer et de conduire a destination les 
cylindraxes de remplacement dont on provoque Γ apparition.

D’autres phenomenes moins importants se passent dans le nerf 
anciennement degenere. Outre la presence d’une atmosphere adi- 
peuse adherente a la peripherie des fascicules nerveux, on constate 
une hypertrophie considerable du perinevre et de 1’endonevre ainsi 
que des gaines conjonctives propres des fibres nerveuses. Enfm, il 
apparait dans 1’endonevre une assez grande quantite de fibres 
elastiques. La sclerose conjonctive est naturellement portee a son 
maximum a 1’extremite proximale du nerf degenere.

Je reviendrai prochainement sur la structure du tissu qui coiffe 
cette extremite et qui lui donne une forme renflee, comparable a 
celle des nevromes dits d’amputation ou de regeneration.

II

LA CROISSANCE DES APPAREILS DE SCHWANN A L’EXTREMITE 

PROXIMALE DU BOUT PERIPHERIQUE DES NERFS SECTIONNES, 
LORSQUE LA REGENERATION A ETE RENDUE IMPOSSIBLE *.

La fibre nerveuse peripherique est constituee : 1° par un neurite ; 
2° par une gaine satellite d’origine nevroglique, l’appareil de 
Schwann ; 3° par une gaine conjonctive propre. Dans la derniere 
seance, j’ai montre qu’apres la disparition du neurite, consecutive 
a la degeneration wallerienne, la persistence de la gaine satellite 
et de la gaine conjonctive est indefinie ; la premiere modifie sa 
forme, tout en gardant sa membrane limitante, la membrane de 
Schwann ; son protoplasma syncytial elabore des fibrilles nevro
gliques (fig. 79) ; la seconde s’hypertrophie simplement.

Il me reste a faire connaitre une propriete nouvelle de cette fibre 
« degeneree », ou mieux « decomplet0e ». De meme que la fibre ner
veuse complete pendant la periode embryonnaire ou pendant les 
phenomenes consecutifs a une section nerveuse, le syncytium de 
Schwann prive de son neurite est capable de s’accroitre en longueur 
et d’envahir les tissus voisins.

1. Comptes rendus de la Societe de Biologie, t., LXXV, 26 juillet 1913.
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A cette propriety est due la formation du renflement que j’ai 
observe a 1’extremite superieure du bout peripherique de nerfs

Fig. 79. — Lapin, sciatique degenere depuis six mois {le bout superieur etanl arra- 
che). Coupe transversale d’un fascicule. Membrane de Schwann, protoplasma et 
noyaux des appareils satellites ; fibres nevrogliques, rangees pour la plupart 
contre la membrane de Schxvann ; quelques-unes eparses dans le protoplasma. 
Fibres elastiques en dehors des appareils de Schwann. — Laguesse J, hematoxy- 
line au fer. Obj. 2 mm., apochr. Zeiss. Oc. 4 ; 1410 diametres.

sciatiques degeneres, dans mes experiences pratiquees sur le lapin.
L’aspect de ce renflement, dans les coupes transversales et longi-

Fig. 80. — Meme piece. Coupe transversale du gliome a. 1’extremite superieure du 
nerf degenere. De gauche a droite : enveloppe fibreuse, gliome, fascicule dege
nere avec sa gaine lamelleuse. Obj. apochr. 16 mm. Oc. 4; 112 diametres.

tudinales, est en effet le meme que celui du nevrome dit « d’ampu
tation » ou « de regeneration » forme a 1’extremite du bout central 
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des nerfs sectionnes, lorsque la reunion avec le bout peripherique 
n’a pas pu s’effectuer. La seule difference est que les elements 
neoformes sont des fibres a myeline completes dans le nevrome 
d’amputation, des gaines privees de neurites, mais pourvues de 
fibrilles nevrogliques, dans le renflement qui couronne le bout 
peripherique apres section du nerf et arrachement de son bout 
central. Si 1’on donne le nom de nevrome au renflement (le 1’extre- 
mite distale du bout central d’un nerf sectionne, celui de gliome 
convient au renflement de 1’extremite proximale du bout ρέτΐρΐιέ- 
rique, lorsque la regeneration nerveuse est empechee — les memes 
arguments peuvent etre invoques pour et contre 1’une et Vautre 
denomination (fig. 80).

La gaine lamelleuse conservee permet de reconnaitre facilement 
les limites des fascicules degeneres du nerf sectionne. Dans le tissu 
fibreux qui enveloppe ces fascicules, au voisinage du point de sec
tion, il existe une infiltration tres etendue et tres dense de fibres 
nerveuses incompletes, c’est-a-dire depourvues de neurites et cons- 
tituees exactement comme celles qui ont persiste, apres degene
ration wallerienne, a 1’interieur des fascicules. Ces fibres s’echappent 
des fascicules au niveau de la surface de section ; elles eheminent 
dans les interstices du tissu fibreux, d’autant plus nombreuses que 
1’on se rapproche davantage de leur lieu d’origine ; elles descendent 
dans les gaines du nerf degenere, parallelement aux fascicules 
anciens, jusqu’a une assez grande distance ; elles possedent une 
membrane de Schwann formant un tube rempli de protoplasma 
fascicule, qui elabore des fibrilles nevrogliques; elles sont envelop- 
pees d’une gaine conjonctive propre, souvent plus epaisse que 
celle des fibres intrafasciculaires.

Il est a noter que, pendant leur croissance, ces fibres incompletes 
ont, comme les fibres a myeline n0oformees, mais a un moindre 
degre, une tendance a se grouper avec leurs voisines pour consti- 
tuer de petits nerfs, pourvus d’un nevrilemme conjonctif (fig. 81), 
lequel se comporte de la meme fagon que le stroma d’un neoplasme 
epithelial.

Ceci prouve que I’appareil de Schwann, lorsque sa continuite a 
ete interrompue, possede un pouvoir de croissance et probable- 
ment aussi des tropismes analogues a ceux de la fibre nerveuse 
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complete. Sans parler de ce qui se passe pendant la croissance des 
nerfs a la periode embryonnaire, il reste a preciser le role et la moda- 
lite de cette activite propre de la nevroglie dans les processus de 
reparation du nerf coupe, au cours de la traversee de la cicatrice 
conjonctive. On connait le role des appareils de Schwann du bout 
peripherique a partir du moment ou les neurites neoformes les ont 
atteints : ils conduisent ces derniers a destination. Mais les faits que 
j’ai observes laissent supposer que ces memes appareils de Schwann

Fig 81. — Detail de la coupe representee fig. 80 ; h gauche, le gliome ; a droite, le 
fascicule degenere et sa gaine lamelleuse. Obj. apochr. 8. Oc. 4; 340 diamfetres.

envahissent la cicatrice conjonctive et vont au-devant des neurites, 
qui s’avancent convoyes, et peut-etre conduits, par les appareils 
de Schwann du bout central.

Il est probable que les « cellules apotrophiques » de Marinesco ne 
sont autre chose que la forme jeune des appareils de Schwann en 
voie de croissance dans la cicatrice des nerfs. La disposition de ces 
appareils dans les cicatrices anciennes mises a 1’abri de 1’invasion 
des neurites, ou ils forment des fibres individualisees, continues et 
peut-etre anastomosees entre elles, prouve, a mon sens, que, des 
leur apparition, les elements dont elles se composent ne sont pas 
isoles, mais constituent des travees syncytiales dont chacune 
pousse a 1’extremite d’une gaine satellite coupee, de la meme fagon 
que chaque neurite regenere resulte de la croissance d’un neurite a 
partir de la surface de section. Mais tandis que la croissance des 
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neurites n’a lieu que dans un sens, celle des appareils de Schwann 
doit etre bilaterale et convergente.

Ill

APERQU PRELIMINAIRE SUR LA CICATRISATION DES NERFS1

1. Comptes rendus de la Societe de Biologie, t. LXXVIII, 6 mars 1915.
2. Tous ces faits ont ete parfaitement decrits par Ranvier. Ils ont ete etudies 

depuis trfes minutieusement par Cajal et par Perroncito, A 1’aide de techniques 
nouvelles qui permettent de colorer le cylindraxe avec une nettete et une precision 
parfaites. Malgre leur trfes grande valeur, ces travaux n’ont en somme rien ajoute 
d’essentiel aux decouvertes de Ranvier. L’usage s’est etabli d’appeler « bandes 
de Biingner » les appareils de Schwann qui persistent aprfes la degeneration des 
neurites; c’est lit une habitude fautive contre laquelle il convient de reagir ; en fait 
de nouveaute, Biingner a vu seulement que la multiplication des noyaux se fait 
par mitose; tout le reste de son travail est constitue par une serie de deductions 
fausses, destin6es ή etayer la chimfere de la regeneration autogfcne, dont Ranvier 
avait dejh fait justice.

Lorsque les deux extremites d’un nerf sectionne sont rappro- 
chees, les cylindraxes regeneres a partir du bout superieur penetrent 
dans les gaines de Schwann des fibres degenerees du bout inferieur. 
Ces gaines persistantes conduisent les cylindraxes a destination, et 
c’est ainsi que s’opere la restauration anatomique et fonctionnelle 
du nerf 1 2.

Au cours de ce processus, il y a une phase difficile et dangereuse, 
c’est la traversee de Fespace ou se forme la cicatrice. Comme Cajal 
Fa remarque, cette traversee est lente a s’effectuer. A vrai dire, nous 
ne savons encore pas tres bien ce qui se passe a ce niveau. Suivant 
Dustin F « odogenese » est assuree par le nevrilemme conjonctif. 
Marinesco avait vu naitre des « cellules apotrophiques » fusiformes 
aux depens des gaines de Schwann ; ces cellules auraient « pour but 
d’attirer les axones jeunes de nouvelle formation... ; elles se laissent 
traverser par ces axones, les nourrissent et les dirigent pour les con- 
duire jusqu’a leur destination derniere ». Si la description morpho- 
logique de Marinesco est critiquable, Fidee qui a guide cet auteur 
parait contenir une part de verite.

J’ai recemment montre que les gaines de Schwann persistantes 
dans le bout inferieur d’un nerf dont la regeneration a ete rendue 
impossible par Farrachement du bout superieur, sont capables de 
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croitre dans la cicatrice et de former un « gliome », comparable au 
nevrome d’amputation L C’est le « nevrome » du bout inferieur, 
connu des chirurgiens, bien qu’il soit nie par certains d’entre eux.

En realite, ce gliome forme une tumefaction apparente lorsque la 
croissance en ligne droite des gaines de Schwann deshabitees est 
genee dans la cicatrice, ce qui les oblige a s’enchevetrer sur place ; 
mais si les circonstances sont plus favorables, elles s’en vont au loin, 
droit devant elles, sans former de tumeur; elles provoquent seule
ment, par la formation des gaines conjonctives dont elles s’en- 
tourent, 1’adherence du bout cicatriciel aux tissus voisins.

La tumefaction qui se forme a 1’extremite de nerfs ou de fasci
cules nerveux sectionnes, que ce soit un nevrome (bout superieur) 
ou un gliome (bout inferieur), est done en rapport, au moins dans 
une certaine mesure, avec le facteur retention

Mais les pieces sur lesquelles j’avais base mon travail prove- 
naient de degenerations anciennes, datant de plusieurs mois et 
1’on pouvait penser qu’il s’agissait la d’un phenomene de croissance 
lente de gaines vides, sans interet au point de vue des premieres 
phases de la regeneration. Il n’en est rien. De nouvelles experiences 
m’ont montre que ce phenomene est tres precoce et qu’il joue, sui- 
vant toute vraisemblance, un role capital dans le passage des axones 
a travers la cicatrice. Je n’ai encore etudie que le bout inferieur, en 
rendant la regeneration impossible par arrachement du bout sup0- 
rieur, afm d’observer le phenomene dans toute sa purete, a 1’abri 
de toute complication due a la croissance des axones. Il est bien 
vraisemblable que le bout superieur de son cote, fournit une vege
tation pareille des gaines de Schwann, et que la reunion de ces deux 
vegetations croissant 1’une au-devant de 1’autre aboutit a la forma
tion du pont par ou les axones traverseront la cicatrice ; mais il ne 
faut pas oublier que, si les trabecules formees par cette vegetation a 
partir du bout inferieur du nerf sont purement nevrogliques et 
vides d’axones, celles du bout superieur sont au contraire remplies,

1. Cf. p. 310.
2. Il est bien entendu que si des axones de nouvelle formation trouvent le moyen 

d’envahir le gliome du bout inferieur, celui-ci se transformera tout naturellement 
en nevrome, dans la proportion ou les gaines de Schwann qu’il contient auront eu 
1’occasion de se remplir d’axones.
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de cylindraxes jeunes. La croissance de ces dernieres doit etre 
modifiee par cette circonstance, ce qui ne diniinue en rien 1’impor- 
tance de 1’element nevroglique dans le processus de la cicatri
sation.

Ceci serait de nature a dissiper les obscurites tres grandes qui 
enveloppent encore le role chimiotropique des gaines de Schwann. 
L’attraction exercee par ces gaines sur les jeunes axones n’a en 
realite pas encore ete prouvee ; je crois, pour ma part, que si les 
neurites en voie de croissance dans le nerf regenere sont contenus 
dans le protoplasma nourricier de Tappareil satellite, c’est parce 
qu’ils y ont ete naturellement conduits par la restauration primi
tive de cet appareil, au point ou il avait ete interrompu et par le reta- 
blissement prealable de la continuity de la gaine. Le tropisme 
attractif s’exerce non pas entre les gaines et les jeunes cylindraxes, 
mais entre les deux bouts des gaines sectionnees elles-memes, qui 
tendent a se reunir.

Je decrirai seulement une piece, particulierement demonstrative. Il s’agit 
d’un sciatique de lapin coupe avec arrachement du bout superieur. Au 
bout de quinze jours, 1’autopsie permet de constater une cicatrisation par- 
faite ; les tissus ont repris entierement leur aspect normal; le nerf n’est 
pas renfle a son extremite superieure; il semble, au contraire, s’effder et se 
perdre dans le tissu conjonctif qui forme au-dessus de lui une trainee blan- 
chatre, un peu plus dense que le tissu environnant et adherente a une 
gaine musculaire. Apres fixation au liquide J, de Laguesse, (sciatique 
poplite interne), et a 1’acide osmique (sciatique poplite externe), la piece a 
ete debitee en coupes transversales seriees.

Au niveau du nerfdegenere on observe les phenomenes habituels de desin- 
tegration des fibres. Beaucoup de gaines de Schwann sont deja vides, mais 
elles sont encore greles (3 ou 4 μ de (diametre) et n’ont pas encore subi 
1’hypertrophie secondaire que j’ai decrite dans les phases tardives de la 
degeneration walterienne.

Pres de la cicatrice, les corps granuleux sont particulierement nombreux 
et volumineux, les vaisseaux sont un peu alteres, la gaine lamelleuse est 
epaissie et doublee de tissu fibreux a faisceaux orientes dans le sens longi
tudinal (zone d’inflammation traumatique).

Puis, en remontant la serie des coupes, on voit la gaine lamelleuse dis- 
paraitre; les fibres degenerees s’etendent encore un peu au-dessus, ce qui 
montre qu’il s’est forme une hernie de la substance nerveuse au-dessus de 
la ligne de section de la gaine, Enfin. les dernieres traces de myeline dis- 
paraissent a leur tour et 1’on se trouve au-dessus de la surface de section 
du nerf. On aperqoit alors, continuant la direction du nerf, un espace 
rempli de gaines de Schwann vides, qui presentent un protoplasma com- 
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plique, identique a celui que j’ai decrit dans les phases tres avancees de 
la degeneration wallerienne. Ces gaines sont tassees les unes contre les 
autres, separees par un tissu connectif jeune tres delicata fibres longitu- 
dinales; elles sont notablement plus volumineuses que les gaines vides 
du nerf degenere et leur diametre atteint en moyenne 8 a 9 y. Il est a 
remarquer que dans leur protoplasma il existe, en petit nombre, des 
fibrilles tres fines coIorabies par I’hematoxyline au fer, identiques a celles 
que j’ai decrites anterieurement et considerees comme analogues aux 
fibres nevrogliques1 (fig. 6, p. 189).

1. Plus tard, ayant trouv6 dans, des experiences semblables de trfes fins axones 
amyeliniques en assez grande quantite, j’ai craint de m’fetre trompe, mais 1’obser- 
vation actuelle, οϋ il n’existe aucune trace de regeneration nerveuse, prouve que 
ma premifere interpretation etait correcte.

Ces gaines de Schwann vides, qui ont vegete a partir de la surface de 
section du nerf et qui ont* conserve une direction rectiligne, forment un 
pinceau dont I’extrdmite effilee s’etend a plus de 5 millimetres et demi au- 
dessus de leur point de depart. La croissance, pour certaines d’entre elles, 
a done ete de plus de un tiers de millimetre par jour.

Tout autour de ce pinceau nevroglique il s’est forme une sorte d’enve- 
loppe fibreuse epaisse, mal delimitee, a faisceaux longitudinaux, avec 
quelques travees transversales.

Au point de vue pratique, on pourrait peut-etre tirer de ces faits 
une indication relative a la technique de la suture des nerfs. Il 
semble qu’il n’y a pas lieu de s’inquieter d’un leger ecartement des 
bouts — d’ailleurs on sait deja, par experience, qu’un nerf peut par
faitement recouvrer ses fonctions alors que les deux bouts ecartes 
sont simplement relies par une membrane qui n’a pas 1’aspect 
d’un nerf.

D’autre part, la suture serree, si bien faite qu’elle soit, ne peut 
donner qu’une coaptation tout a fait illusoire des fascicules ner
veux. Et elle a peut-etre I’inconvenient d’enfermer les produits de 
desintegration de la zone d’inflammation traumatique et de rendre 
plus nuisible, pour les elements d61icats de la nevroglie, le gonfle- 
ment inflammatoire des tissus.

Peut-etre serait-il preferable de ne pas serrer les points de suture 
et de laisser systematiquement un espace vide de un ou deux milli
metres entre les deux bouts du nerf. La trame nevroglique conduc
trice des axones jeunes trouverait peut-etre ainsi de plus grandes 
facilites pour se d6velopper ; or, il ne faut pas oublier que si la crois
sance de cet appareil nourricier est ralentie aux debuts, le tissu 
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fibreux, qui est 1’ennemi en pareil cas, pourra prendre de 1’avance 
et produire une sclerose irreparable

IV

LE PROCESSUS DE LA CICATRISATION DES NERFS 1 2

1. Peu aprfes la publication des notes III-VIII et en meme temps que celle de la 
note IX, il a paru un travail trfes remarquable de J. Boeke : Sludien zur Nerven- 
regeneration. I. Verhandl. d. K. Akad. v. Wet. Amsterdam, t. XVIII. avril 1916 (le 
memoire est date de sept. 1915). Les conceptions auxquelles 1’eminent anatomiste 
est arrive, en s’adressant A d’autres objets et en employant d’autres methodes, con
cordent sur plusieurs points importants avec celles qui sont exposees ici.

2. Comptes rendus de la Societe de Biologie, t. LXXVIII, 17 avril, 15 mai et 
12 juin 1915.

I

J’ai pu me convaincre que les appareils de Schwann jouent, dans 
la cicatrisation des nerfs, un role tres different de celui qui tend a 
etre admis a 1’heure actuelle. Sans entrer aujourd’hui dans les 
details que je publierai ulterieurement avec les dessins a 1’appui, 
je suis en mesure d’avancer que, suivant toute vraisemblance, dans 
les cicatrices nerveuses, les jeunes axones poussent et cheminent 
toujours a 1’interieur des travees d’un reseau syncytial qui nait 
prealablement a partir de la surface de section des appareils de 
Schwann, aussi bien du bout central que du bout peripherique. Mes 
recherches me portent a penser que les axones ne s’ avancent pas nus 
dans le mesenchyme, mais restent contenus dans un territoire ectoder- 
mique provenant de la gaine des fibres anciennes.

Mais chaque axone ne possede pas, comme la fibre a myeline 
adulte, sa gaine propre. La disposition est tout a fait comparable a 
qelle que l’on observe dans la fibre de Remak : un grand nombre 
de jeunes axones sont reunis en faisceaux dans une gaine commune· 
Tandis que les fibres a myeline adultes sont des fibres simples, les 
« faisceaux de regeneration » sont des fibres composees et, comme les 
fibres de Remak, ces fibres composees s’anastomosent en reseau, 
en echangeant des axones. La seule difference morphologique qui 
existe entre ces fibres composees des cicatrices nerveuses, et les 
fibres de Remak consiste dans la disposition du protoplasma de 
la gaine. Dans les fibres de Remak, ce protoplasma est dense et peu 
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abondant; il forme des cloisons minces entre les axones. Dans les 
jeunes fibres composees des cicatrices nerveuses, au contraire, ce 
protoplasma est plus developpe et presente une disposition plus 
compliqu0e ; par certaines techniques 1 et a certaines periodes, il 
prend un aspect trabeculaire ; c’est dans 1’epaisseur meme des trabe- 
cules que sont loges les jeunes axones; et comme tout cet ensemble 
constitue un reseau tres lache, de grandes dimensions, les jeunes 
axones sont relativement tres distants les uns des autres, surtout 
lorsqu’ils ont subi une retraction artificielle consid0rable, comme 
c’est le cas dans les techniques a 1’argent reduit ; aussi paraissent-ils 
independants dans les coupes longitudinales, qui ne permettent pas 
d’analyser cette disposition. De plus, leurs relations avec les noyaux 
ne sont pas evidentes, car, au debut tout au moins, les noyaux 
sont 0pars dans le reseau protoplasmique, sans rapport etroit avec 
les axones.

1. Cf. pp. 329 et 332, fig. 84 et 94.

Il se forme done, entre les deux bouts d’un nerf sectionne, par 
croissance et reunion des appareils de Schwann, un reseau de 
grosses travees nevrogliques qui etablit une connexion entre les 
extremites de toutes les fibres du bout superieur et celles de toutes 
les fibres du bout inferieur ; c’est dans ces travees, ou le proto
plasma affecte a son tour une disposition reticulee, que cheminent 
les jeunes axones.

Le tropisme des axones a I’egard des gaines de Schwann vides 
n’a done pas ligu de s’exercer, puisqu’a aucun moment ces axones 
n’ont quitte le territoire nevroglique. Et a vrai dire, 1’hypothese de 
ce tropisme, qui n’a jamais pu etre demontree, contient en elle- 
meme une contradiction qu’il importe de relever. Si les gaines de 
Schwann des fibres degenerees attiraient les jeunes axones, et si 
c’0tait pour cette raison que ces derniers rejoignent le bout inferieur 
du nerf, on peut affirm er que jamais un axone ne parviendrait a 
s’echapper du bout superieur. En effet, 1’attraction des gaines au 
point de depart, s’exer^ant avec une intensity inversement propor- 
tionnelle au carre des distances, annihilerait completement la 
lointaine action des gaines du bout inferieur.

En realite, les gaines de Schwann retiennent les axones, mais rien 
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ne prouve qu’elles les attirent. Elles les retiennent, parce que la vie 
de chacun de ces deux hlements est complementaire de celle de 
1’autre ; pour attirer les jeunes axones, il faudrait que ceux-ci soient 
nus et que les gaines emettent dans le tissu ambiant des substances 
diffusibles, qui n’ont pas ete mises en evidence.

Ceci ne signifie pas que la croissance des fibres nerveuses ne soit 
pas sous la dependance de tropismes directeurs. En particulier, 
comme 1’a demontre Forssmann, les substances nerveuses mortes 
attirent les jeunes fibres ; mais ici il existe des produits diffuses qui 
peuvent etre mis en evidence histologiquement, ainsi que je 1’ai 
montre dans les greffes de ganglions1. Et, a ce propos, je rappellerai 
I’observation que j’ai faite autrefois, concernant la formation des 
arborisations des nodules residuels dans les greffes de ganglions ; 
jamais un nodule residuel, une fois constitue, n’est capable d’attirer 
une jeune fibre; pour que ce phenomene seproduise il faut qu’il 
existe encore, au sein du nodule residuel en voie de formation, le 
cadavre de la cellule nerveuse2.

En resume ce qui pousse dans la cicatrice des nerfs sectionnes, 
ce ne sont pas les axones nus, mais les fibres nerveuses, c’est-a-dire les 
complexus, d’origine ectodermique, qui sont constitues par les 
axones et leurs gaines. A aucun moment, ces complexus ne parais- 
sent se dissocier, sauf dans le bout inferieur du nerf, par disparition 
des axones.

II

Il resulte des faits indiques dans mes notes precedentes que le 
nerf divise se cicatrise par la reunion, plus ou moins parfaite, de 
deux bourgeons nes des surfaces de section : un bourgeon central 
neuritique ou nevrome et un bourgeon peripherique aneuritique ou 
gliome 3. Les experiences que je vais relater aujourd’hui mettent 
bien en evidence certaines particularites de ce processus et 1’im-

1. Comptes rendus de la Societe de Biologie, t. LXI1I, p. 1147, et Revue neuro- 
logique, 1907, n° 17.

2. Cf. p. 304, fig. 78.
3. Ces renflements qui temoignent de la vigueur de la poussee regeneratrice, 

mais ou les fibres sont correctement orientees, sont trfes differents en realite des 
nevromes et des gliomes par retention, observes dans les cicatrices vicieuses des 
nerfs.
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portance proportionnelle de chacun de ces deux bourgeons dans 
1’accomplissement de Facte reparateur. Comme, de plus, ces expe
riences tranchent un probleme de pratique chirurgicale, je vais les 
rapporter avec quelques details.

A. — Chez un chien jeune et vigoureux, de forte taille, une por
tion du sciatique poplite externe droit est res0quee et les deux extre- 
mites, introduites dans le calibre d’un fragment de veine saphene, 
sont suturees par deux points chacune alaparoi veineuse. L’ecarte- 
ment entre les deux bouts du nerf (mesure ulterieurement d’apres la 
serie des coupes) est de 17mm5.

A gauche, le meme nerf subi une resection semblable, mais les
deux bouts du nerf sont simplement relies entre eux a distance par
un fil de soie en anse. L’ecartement de 
ces deux bouts a 0te trouve egala!4mm5.

Au bout d’un mois les deux pieces sont 
prelevees, fixees au formol, coupees trans- 
versalement en serie et les coupes colo- 
rees par Fhematoxyline au fer-van Gieson.

Le schema ci-contre represente la dis
position observee dans son ensemble. Les 
deux extremites de chaque nerf sont 
reunies par un tractus nerveux, dont la 
forme exterieure doit d’abord retenir 
notre attention.

a) Nerf droit, avec veine interposee. — 
Le bout superieur du nerf s’evase un peu 
sur une etendue d’environ 2 millimetres, 
au-dessus de la surface de section, puis il 
donne naissance a un bourgeon neuritique 
renfle, long d’environ 5 millimetres, qui 
diminue bientot de calibre pour se conti
nuer avec un tractus progressivement

Fig. 82. —Cicatrices des nerfs 
sciatiques poplites externes 
droit et gauche. Schema de 
la forme exterieure.
N, nevrome ; G, gliome ; S, sur

faces de section des troncs nerveux; 
V, paroi de la veine greffee ; A, gout- 
telettes de vaseline avec tissu in
flammatoire autour.

aminci, lequel se renfle de nouveau avant d’aboutir a la surface de
section du bout inferieur. Ce deuxieme renflement, a peu pres aussi
long que le renflement superieur, est beaucoup moins large que lui. 
On ne retrouve pas, au niveau du bout inferieur du nerf, Fevase- 
ment signale a 1’extremite du bout superieur.

Nageotte. 21
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b) Nerj gauche, sans, veine interposee. —■ La disposition est sem
blable, avec les differences suivantes : le renflement du tractus 
nerveux cicatriciel a sa partie inferieure (gliome) est presque aussi 
volumineux que celui qui occupe la partie superieure (n6vrome), 
1’ensemble forme un sablier plus regulier. De plus, le bout inferieur 
du nerf s’evase comme le bout superieur avant de se continuer 
avec le tractus cicatriciel. Si 1’on compare le nevrome avec le 
gliome, on constate que ce dernier est moins regulier dans sa forme 
exterieure et moins bien delimit0.

Le tableau suivant donne une idee de la puissance relative du 
tractus nerveux cicatriciel a ses differents niveaux de chaque cote.

SURFACES DE SECTION

DU NERF 
au-dessus 

de la 
section.

DES BOURGEONS DU TRACTUS 
inter- 

mAdiaire.

DU NERF 
au-dessous 

de la 
section.supArieur. infArieur.

Nerf suture ά distance 
avec 

veine interposee.
1 2,63 0,81 0,13 0,42

Nerf suture ή distance 
sans 

veine interposee.
1 2,33 2.07 0,42 0,48

Dans ce cas, unique il est vrai, mais ou. la cicatrisation s’est 
operee sans le moindre incident d’un cote comme de 1’autre, il 
semble que la greffe de la veine, sans action sur le bourgeon neuri- 
tique, ou nevrome, a tres notablement diminue la vigueur du bour
geon aneuritique, ou gliome. A ce sujet il importe de faire remar- 
quer que, d’une fagon generale, le gliome vit sur place, et 1’on com- 
prend qu’il soit fortement influence par les circonstances locales ; 
le nevrome, au contraire, outre les influences locales, est soumis a 
des influences eloignees, en raison de son 01ement neuritique qui a 
son centre trophique dans le systeme nerveux central.

Il faut noter que le tractus cicatriciel pour le nerf gauche, suture 
a distance sans interposition de veine, se decompose en un certain 
nombre de petits fascicules, plus ou moins separes les tins des autres, 
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dans la portion intermediaire aux deux renflements terminaux. 
D’autre part, et le fait est interessant, la paroi veineuse qui cana
lise la plus grande partie des fibres regenerees du nerf droit, ne 
constitue pas, neanmoins, une barriere absolue et se laisse traverser 
par des faisceaux nerveux. Au niveau des extremites et a travers 
les points de suture, il passe egalement un assez fort courant de 
jeunes fibres composees, de telle sorte que, a 1’exterieur de la veine 
greffee, il existe une quantity importante de fascicules nerveux, 
paralleles a la direction generale de la cicatrice, qui sont encore a 
une phase tres jeune de leur evolution.

Au point de vue histologique, les differents elements du nevrome 
et du gliome se disposent de la fagon suivante : tout d’abord on 
peut affirmer que, dans son ensemble, la neurotisation n’a pas encore 
depasse les limites du renflement nevromateux. La myelinisation 
des fibres jeunes, que 1’on peut etudier avec certitude a 1’aide de la 
technique employee, ne s’avance guere au dela de 3 ou 4 milli
metres, a partir de la surface de section. Les boules de croissance, 
qui sont tres volumineuses et se voient parfaitement, sont reparties 
surtout dans la moitie inferieure du renflement nevromateux ; 
aucune ne s’engage dans la portion retrecie du tractus nerveux cica- 
triciel.

Pour ce qui concerne la nevroglie, il faut faire une distinction 
entre deux formes distinctes, stade I et stade II. Le stade I, non 
encore decrit, est constitue par des travees protoplasmiques etroites, 
anastomosees en reseau, munies d’une membrane d’enveloppe que 
1’on ne voit bien que dans les coupes de pieces chromees ; lorsque 
ces travees protoplasmiques sont entremelees de faisceaux colla- 
genes paralleles a leur direction generale, elles ressemblent etran- 
gement a des fibroblastes, dont pourtant elles sont essentiellement 
distinctes. Meme a cette periode quelques-unes peuvent contenir 
un neurite colorable par 1’argent reduit, alors que toutes les voisines 
en sont encore depourvues.

Au stade II, les dimensions des travees nevrogliques ont consi- 
derablement augmente et leur protoplasma a prisune disposition 
areolaire qui les fait tres facilement reconnaitre dans les coupes 
transversales. Dans cet etat elles constituent les faisceaux de rege
neration des auteurs ; mais, fait essentiel, si les travees nevrogliques 
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du nevrome arrivees a ce stade sont bourrees de fibres nerveuses 
jeunes, celles du gliome, bien qu’ayant un aspect presque identique, 
n’en contiennent aucune. Les travees gliomateuses, que j’ai decrites 
recemment, formant au bout de quinze jours un bourgeon de 5 mil
limetres a I’extremite du bout inferieur du sciatique d’un lapin, 
chez lequel le bout superieur avait ete arrache, etaient parvenues a 
ce stade. Je rappelle que les travees nevrogliques parvenues au 
stade II, qu’elles soient neurotisees ou non, qu’elles proviennent des 
gaines du bout superieur ou de celles du bout inferieur, sont hyper- 
trophiques par rapport aux « gaines vides » du bout inferieur, dege
nere, du nerf. Ulterieurement ces dernieres s’hypertrophient a 
leur tour.

Dans le nerf droit (avec interposition de veine), toute la partie 
retrecie du tractus cicatriciel est encore au stade I tandis que les 
renflements nevromateux etgliomateux sont parvenus au stade 11. 
Parmi les nerfs en evolution, qui se forment en dehors de la veine, 
la pliipart sont au stade 1.

Dans le nerf gauche, 1’evolution est plus avancee ; tout le tractus 
cicatriciel est au stade II; seules quelques parties aberrantes peri- 
pheriques sont encore au stade I.

Le troisieme 01ement des bourgeons nevromateux et gliomateux 
est le tissu conjonctif. Les travees nevrogliques s’en font un stroma 
qui, par etapes successives, aboutit a la constitution d’un nevri- 
lemme construit sur le type du nevrilemme normal; toutefois il 
m’a semble, d’apres d’autres experiences, qu’au point de vue mor- 
phogenique, les travees du ηέντοιηβ, qui contiennent des neurites, 
sont plus aptes a former des nerfs entoures de gaines conjonctives 
normales que les travees du gliome, depourvues de neurites ; les 
nerfs formes par ces dernieres restent a 1’etat d’ebauches impar- 
faites, en ce qui concerne le nevrilemme conjonctif.

Dans les renflements nevromateux, surtout au centre, ce tissu 
conjonctif est extremement delie, et comme il s’est forme la une 
sorte d’cedeme, les travees nevrogliques flottent en quelque sorte et 
se trouvent dans un etat de dissociation qui facilite grandement 
leur etude. Cette sorte d’oedeme est plus marquee a droite, ce qui 
explique les dimensions un peu plus considerables du renflement 
nevromateux de ce cote.
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Sur les bords des renflements, et surtout dans la portion etroite 
du tractus cicatriciel inclus dans la veine a droite, les faisceaux 
collagenes sont beaucoup plus developpes ; dans ce dernier point 
ils sont paralleles a la direction generale de la cicatrice et circons- 
crivent une serie de logettes, ou sont placees les travees nevrogliques 
du stade I. L’ensemble pourrait etre pris pour un bouchon fibreux 
obstruant le calibre de la veine, il s’agit seulement d’une phase 
jeune du developpement d’une cicatrice nerveuse, destinee a etre 
ulterieurement neurotisee.

11 resulte de la que, lorsque le rapprochement des deux bouts 
d’un nerf sectionne ne peut pas etre opere, il est inutile, et meme 
nuisible, d’essayer de canaliser les bourgeons nerveux dans le 
calibre d’une veine greffee. Une simple suture a distance avec 
ecartement de 15 millimetres donne, chez le chien, au bout d’un 
mois, une ebauche cicatricielle qui laisse esperer une evolution 
plus favorable que la suture dite tubulaire.

B. — Chez le meme chien, apres enlevement des pieces ci-dessus 
decrites, les deux sciatiques poplites internes sont sectionnes et 
reunis, a droite par une suture serree avec quatre fils poses sur 
les gaines, a gauche par une anse simple de soie passee au 
travers du nerf et laissant un intervalle de 6 millimetres entre 
les deux bouts. Un mois apres, 1’animal est sacrifie et les pieces 
traitees par 1’excellente methode de Cajal au chloral. On constate 
que la neurotisation des bouts inferieurs est en bonne voie de 
chaque cote.

A droite, la r0partition des fibres jeunes dans les differents fasci
cules est assez inegale. A gauche elle est plus uniforme ; mais, en 
moyenne, il y a environ deux ou trois fois moins de fibres qu’a 
droite ; ce sont surtout les fibres fines qui manquent ‘. Les cica
trices, coupees longitudinalement, montrent qu’il n’y a pas plus de 
faisceaux aberrants d’un cote que de 1’autre ; la difference entre le 
nombre des fibres regenerees indique done un simple retard a 
gauche, et il semble que l’on est en droit d’attendre de ce cote un 
resultat final aussi bon, quoique plus tardif.

1. De ce cdtd il y a un petit ahcAs, en voie de resorption, dans 1’epaisseur de la 
cicatrice nerveuse ; malgre cette circonstance defavorable, la cicatrice peut etre 
consideree comme bonne au point de vue de la neurotisation.
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III

Avant d’exposer avec quelques details les faits sur lesquels 
reposent les conclusions formulees dans ma note du 17 avril 1 je crois 
devoir entrer dans quelques considerations au sujet de la technique. 
Ces considerations, bien que nees a [’occasion de 1’etude particuliere 
des cicatrices nerveuses, ont dans ma pensee une portee g0nerale.

1. Gf. p. 318.

On ne saurait exagerer 1’importance des methodes neurofibril- 
laires comme moyen d’analyse. Mais il faut se garder de croire que 
leurs images, si demonstratives et si convaincantes, representent 
1’exacte realite. Elles n’en sont qu’une traduction, qu’il faut con- 
troler et interpreter : c’est la loi commune a toutes les techniques.

Dans le nerf peripherique, la d0formation est particulierement 
importante et, par contre, le controle est particulierement facile, 
puisque nous pouvons acquerir, par la simple dissociation du tissu 
survivant, une connaissance de la morphologie des fibres a myeline 
qui repose ainsi sur des bases absolument sures et qui peut etre 
pouss0e tres loin. Or, en cherchant parmi les fixateurs ceux qui 
donnent des images conformes a la realite, directement observee, 
on trouve que 1’acide osmique, mais surtout les melanges osmio- 
chromo-acetiques (formule J, de Laguesse) ne laissent rien a desi- 
rer : gaine de my01ine, cylindraxe, chondriomites du cylindraxe, 
etranglements de Ranvier, tout est parfaitement fixe, avec la forme 
et les proportions exactes que nous avons constatees dans le tissu 
survivant.

Ce sont done ces reactifs qu’il convient d’employer pour etudier 
dans les cicatrices nerveuses les rapports exacts des neurites avec 
la nevroglie, d’autant plus que les neurites amyeliniques sont aussi 
bien fixes que les fibres a myeline — on peut s’en convaincre par 
comparaison en suivant la serie des coupes — et que la nevroglie 
apparait sous une forme precise, avec les details cytologiques qui 
caracterisent les meilleures fixations.

La figure 83 represente, au meme grossissement, des fibres du 
meme nerf fixees par le liquide J, de Laguesse et d’autres colorees 
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par 1’excellente methode au chloral de Cajal. Dans ces dernieres, 
les cylindraxes ont perdu exactement les neuf dixiemes de leur 
volume. La retraction est au moins aussi forte pour les neurites 
amyeliniques. Cet accident, qui ne nuit en rien lorsqu’on se borne a 
6tudier les details de ramification des jeunes neurites dans les cica
trices, presente, au contraire, les plus graves inconvenients si Ton 
cherche a etablir leurs rapports exacts avec les elements nevro
gliques, si fragiles dans le nerf peripherique comme dans les centres

Fig. 83. — Photographic de coupes transversales du sciatique poplite externe 
du lapin h 1’etat normal.

A gauche, fixation par le liquide J, de Laguesse, coloration a 1’hematoxyline au fer (les mitochon
dries des cylindraxes et le protoplasma de la cellule de Schwann ont etc retouches d’aprfes les prepa
rations); a droite, methode neurolibrillaire au chloral de Cajal. (Grossissement de 1.000 diametres.)

nerveux ; la nevroglie est, en effet, profondement alteree par 1’ir- 
ruption des liquides expulses hors des neurites lors de la retraction 
violente causee par 1’impregnation (fig. 84).

Il faut bien remarquer que cet inconvenient n’est pas propre aux 
methodes neurofibrillaires, mais qu’une foule de fixateurs le ρτέ- 
sentent au meme degre. C’est d’ailleurs grace ά la condensation de 
leur substance, par suite de leur retraction et de I’expulsion de leur 
serosite, que les neurites peuvent se colorer forlement par le carmin, 
1’hematoxyline au fer, etc., de faqon a etre facilement reconnaissables 
dans les tissus ά un faible grossissement. La demonstration de ce fait 
est facile a donner en observant ce qui se passe dans les neurites si 
alterables des fibres amyeliniques des nerfs sains : on ne les colore 
que dans les portions des coupes ou la fixation est insuffisante et 
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dans les endroits ού leur gaine nevroglique a ete bouleversee, au 
point d’etre devenue absolument meconnaissable \ Il est done 
certain que, lorsque I’on colore bien un neurite, sa morphologic est

Fig. 84. — Faisceau de regeneration semblable ή celui qui est represente fig. 85,7, 
accompagne de quatre autres plus petfts; neurites de divers calibres, dontphisieurs 
excessivement fins; une massue de croissance ; vacuoles artificielles dans la gaine 
nevroglique. Cicatrice nerveuse de 13 jours (lapin). Methode neurofibrillaire au 
chloral; photographie retouchee; 1200 diametres.
La comparaison entre cette figure et la suivante montre bien la retraction enorme que les mAthodes 

neurofibrillaires imposent aux neurites jeunes ; cette rAtraction est encore plus considArable que celle 
des neurites adultes, raise en Avidence par la fig. 83. Par contre, la massue de croissance, que 1’on 
voit dans le gros faisceau, s’est peu rAtractAe ; ceci explique le contraste exagerA que 1’on observe 
dans les prAparations faites par les mAthodes neurofibrillaires, entre le diametre considArable des 
massues et la gracilitA des neurites qu’elles terminent; dans les prAparations faites par les methodes 
qui fixent corrcctement les tissus, la difference de diametre entre les massues et les neurites est 
beaucoup moindre (fig. 7, p. 190).

On remarquera que 1’eau expulsee par les neurites pendant leur retraction a dilacArA les gaines au 
point de les rendre mAconnaissables ; le meme effet est visible dans la fig. 9, 2, p. 197, empruntAe a 
Held, qui reprAsente une coupe du nerf chez un embrvon ; c’est encore le meme effet qui se produit, 
le plus souvent, lors de la fixation des fibres de Remak.

projondement alteree et ses rapports avec les elements voisins sont 
devenus impossibles ά etudier

En second lieu, il importe de pratiquer toujours des coupes trans-

1. Cf. p. 261, fig. 43, c.
2. Il faut faire une exception pour la coloration vitale au bleu de methylfene qui 

peut, reguliferement chez les animaux inferieurs et accidentellement chez les verte- 
bres, mettre en evidence le cylindraxe avec ses dimensions normales dans les nerfs 
peripheriques ; mais ces preparations ne sauraient toujours etre fixees sans retrac
tion. Le mode d’action du bleu est d’ailleurs variable et la coloration se porte tan- 
tdt sur les neurofibrilles, tantbt sur le neuroplasma. Cf. fig. 30, p. 244. 
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versales seriees, dont 1’etude est laborieuse, mais oil les conditions 
d’observation permettent d’etablir avec une entiere certitude les 
rapports des elements entre eux.

Fig. 8a. — Cicatrice nerveuse du sciatique poplite interne chez le lapin, 7 jours 
aprfes la section. Liquide J, de Laguesse, hematoxyline au fer.

1 a 8 dements dessines dans le bout supirieur du nerf et dans le bourgeon qui en nait. Salt, tra
vees nevrogliques aneuritiques dessinees dans le bourgeon du bout inferieur. 4-4 e, serie de coupes 
successives d un meme neurite, avec forme grele de i’appareil nivroglique. (Grossissement de 1.200 
diamfetres.)

Les faits decrits ci-dessous ont ete observes sur le lapin, dans des 
cicatrices nerveuses a large ecartement (5 a 6 millimetres), agees 
de 5 a 7 jours.

A. — Cylindraxes et neurites. Lorsque 1’on se rapproche de la plaie, les 
cylindraxes du bout superieur du nerf, sans modifier leur forme — 
quelques-uns pourtant se tumefient un peu — et sans que la gaine de 
myeline ni la gaine de Schwann s'alterent1, presentent une modification 

1. Je decrirai plus tard une singultere lesion localisee, qui a pour centre les 
etranglements de Ranvier et quj affecte un assez grand nombre de neurites έι 
quelque distance au-dessus du point ou ils commencent a donner leurs ramifica
tions cicatricielles.
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remarquable de leur structure : les chondriocontes augmentent conside- 
rablement de nombre et de longueur (/, fig. 85 — comparer avec 1’etat nor
mal represente, a un grossissement un peu plus faible, fig. 83, /). Puis on 
peut voir passer un ou plusieurs neurites jeunes entre la gaine de myeline 
restee saineet la gaine de Schwann legerement hypertrophiee (1, fig. 85), 
ou bien entre un ovo'ide de myeline provenant de I’extremite morte du neu
rite ancien et la gaine de Schwann (2, fig. 85). Plus loin, les neurites jeunes, 
tout en gardant leur aspect clair et leurs chondriocontes nombreux, siegent 
dans la gaine de Schwann hypertrophiee; cette derniere peut, en outre, 
contenir des corps granuleux (3, fig. 85). Enfin, si 1’on descend au-dessous 
de la surface de section, on se trouve en presence de fibres entierement 
neoformees, neurites et gaine nevroglique, sans aucun vestige de portions 
mortifiees provenant des neurites anciens.

A partir de ce point, les jeunes neurites cheminent en paquets dans une 
gaine nevroglique commune, de dimensions parfois considerables, qui va 
etre decrite plus loin. Leur calibre est tres variable dans le meme paquet, 
qui peut en contenir jusqu’a 15 (5, 6, 7, fig 85). Ils sont lasses, et rendus 
polyedriques par pression reciproque ; leur structure est la meme que plus 
haut: on constate qu’ils ne se decolorent pas tous exactement de la meme 
faQon, de telle sorte que, dans une meme fibre composee, certains restent 
un peu plus teintes que leurs voisins. Lorsque 1’on s’approche de leur boule 
terminale, la structure change: les chondriocontes sontremplaces par des 
granulations un peu irregulieres, de diametre plus grand, moins bien 
colorees et probablement moins bien fixees. Ces granulations prennent 
souvent la forme de spherules a centre clair; elles se condensent parfois 
au centre ou elles forment une zone plus foncee ; parfois, mais plus rare- 
ment, elles s’accumulent a la peripherie.

Les paquets de neurites, enveloppes dans leur gaine nevroglique com
mune, se transformeront en « faisceaux de regeneration » des auteurs; 
lorsqu’ils auront ete ecartes les uns des autres par la proliferation du tissu 
fibreux, il sera facile de constater, dans les coupes longitudinales, qu’ils 
s’anastomosent en un riche reseau a mailles allongees ; mais des le stade 
decritici on peut se convaincre, par une etude attentive des coupes trans
versales seriees, qu’ils sont deja anastomoses entre eux. On peut voir 
(7, fig. 85) comment les fibroblastes se disposent deja autour de certaines 
travees nerveuses pour ebaucher leur nevrileme conjonctif.

Quelques neurites de nouvelle formation cheminent solitaires — il en 
sera question plus loin.

B. — Nevroglie. L’appareil nevroglique des fibres de nouvelle formation, 
composees et anastomosees entre elles, est fourni par le bourgeonnement 
et la croissance des gaines de Schwann des fibres a myeline anciennes, 
lesquelles sont simples et non anastomosees ; il se forme, tant a partir du 
bout superieur qu a partir du bout inferieur du nerf divise, et presente des 
dispositions complexes. Il doit etre etudie dans les travees qui contiennent 
des neurites et dans celles qui n’en contiennent pas — a la periode envi- 
sagee, il existe a I’extremite du bout superieur un assez grand nombre 
de travees nevrogliques qui ne sont pas encore neurotisees.
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Dans les deux series de travees, on observe tout d’abord une membrane 
d’enveloppe, un exoplasme, qui derive de la membrane de Schwann. En 
outre, il existe deux formes de protoplasma, souvent associees au meme 
niveau: une forme condensee, sombre, d’aspect presque homogene, qui est 
propre aux travees neurotisees, et une forme claire, hyaline, contenant 
un petit nombre de chondriocontes, qui appartient aux deux sortes de 
travees.

Le protoplasma condense constitue, dans les travees neurotisees, des 
lames d’epaisseur variable, qui entourent le paquet des neurites et forment 
dans 1’interieur de ce paquet des cloisons, souvent tres minces, qui sepa- 
rent les neurites les uns des autres (5, 6, 7. fig. 85).

Le protoplasma hyalin siege pres des noyaux en caryocinese et forme 
autour d’eux un fuseau longitudinal nettement limite, identique a celui que 
j’ai decrit autrefois dans la degeneration wallerienne. Mais, en outre, il 
affecte une disposition remarquable autour de certains neurites solitaires 
que l’on pourrait croire, au premier abord, etre depourvus de gaines et 
cheminer nus dans le tissu conjonctif (4 e, fig. 85).

Ges neurites sont entoures d’une membrane tres mince, qui semble etre 
leur membrane propre. Mais un examen plus attentif montre un cloison- 
nement qui detache a la peripherie un certain nombre de petits territoires 
contenant quelques granulations (4, 4 a, 4 6). Ges territoires hyalins, ainsi 
limites, ne sont pas la coupe de petits neurites; 1’examen des coupes en 
serie montre qu’en realite ils appartiennent a la nevroglie. A un moment 
donne, si l’on suit le meme neurite sur des coupes successives, on voit 
un de ces territoires grossir beaucoup et loger une masse de protoplasma 
legerement granuleux, contenant un noyau (4 c, 4 d, 4 e); souvent le proto
plasma est artificiellement decolle des membranes et l’on croirait voir 
une « cellule » individualisee contenue dans une loge membraneuse —il 
n’en est rien en realite.

Cette forme est importante a connaitre, parce que si on la rencontrait 
dans une preparation isolee, on serait presque fatalement amene a une 
interpretation erronee, a cause de la gracilite extreme de 1’appareil nevro
glique.

Les travees n0vrogliques aneuritiques, qu’elles appartiennent au bout 
superieur ou au bout inferieur, peuvent contenir des corps granuleux, des 
inclusions diverses et meme du pigment sanguin phagocyte. Lorsqu’on les 
etudie suffisamment loin des surfaces de section, elles sont pures et l’on 
constate alors qu’elles sont constituees par un tube a contour irregulier, 
divise par des cloisons tres minces en une serie de tubes secondaires 
arrondis; ceux-ci se detachent de 1’ensemble pour former des ramifications 
et constituer sans doute, a la fois, les pointes de croissance de travees 
principales et les branches anastomotiques qui reunissent ces travees 
entre elles ; on en voit beaucoup dans les coupes tranversales, sous la 
forme de petits cercles isoles ou agreges par deux ou trois (9, 10, 11, 
fig. 85).

Dans ces tubes siege un protoplasma hyalin, contenant un petit nombre 
de batonnets, identique a celui decrit plus haut. De place en place, ce 
protoplasma devientplus abondant, plus granuleux et contient un noyau.
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Le liquide de Zenker, qui fixe moins bien les travees nevrogliques et 
tres mal les fibres a myeline, permet neanmoins de constater quelques 
details interessants, lorsque Ton colore les coupes par le bleu de methylene
eosine (fig. 86). Les neurites sont d’aspect homogene et nettement acido
philes. Par contre, dans le protoplasma des gaines, on apergoit une

n

Fig. 86. — Cicatrice nerveuse du sciatique poplite externe chez le lapin,
6 jours aprfes la section. Zenker, bleu de methylfene-eosine.

1 a 4, 616ments du bourgeon du bout infirieur, 5 et 6, 616ments aueuritiques du bourgeon du bout 
inferieur. n, neurites : n', neurite isole avec enveloppe nevroglique grfile; g, travees nevrogliques 
aneuritiques du bourgeon superieur ; f, fibroblastes. (Mfime grossissement.)

gaine basophile un peu granuleuse qui entoure chaque neurite. Cette gaine 
basophile semble constituer toute fenveloppe nevroglique de ceux des 
neurites qui cheminent isoles, lorsque la coupe ne passe pas au niveau 
d’un noyau.

En resume, tous les neurites que Ton voit dans les cicatrices 
nerveuses recentes, en employ ant les techniques auxquelles j’ai eu 
recours, sont contenus dans des gaines qui derivent des gaines de 
Schwann. En outre, il existe, a partir du bout inferieur du nerf 
coupe, une croissance de gaines vides sur 1’importance de laquelle j’ai 
attire 1’attention a plusieurs reprises. En troisieme lieu, parmi les 
travees nevrogliques qui croissent a partir du bout superieur il en 
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est qui, au septieme jour, ne sont pas encore envahies par des 
neurites.

De ces faits je crois pouvoir conclure que la croissance de la 
nevroglie est primitive et son envahissement par les neurites secon- 
daire. On pourrait m’objecter que les neurites sont capables nean- 
moins de s’0chapper a 1’extremite des gaines et de posseder, dans 
leur portion nue, une constitution qui ne leur permet plus d’etre 
visibles par les techniques que j’ai employees ; je considere que ce 
serait la un argument complique, de valeur negative, susceptible 
•peut-etre d’empecher une affirmation trop categorique, mais 
impropre a creer une presomption en faveur de 1’opinion contraire 
a celle que je soutiens. ,

V

EVOLUTION DU MODE DE GROUPEMENT DES NEURITES DANS LES 

CICATRICES NERVEUSES 1

Lorsque les deux bourgeons se sont rencontres, au cours de la 
cicatrisation d’un nerf divise avec ecartement des bouts, et lorsque 
le pont nevroglique se trouve ainsi constitue, les jeunes neurites 
peuvent passer dans le bout inferieur pour se rendre aux appareils 
terminaux. A ce moment, les neurites sont groupes en fibres com- 
posees; plus tard, ils seront groupes en fascicules de fibres simples, 
comme je me propose de le montrer.

L’augmentation de volume des neurites et leur myelinisation 
sont les caracteristiques les plus connues et les plus faciles a cons- 
tater de la maturation des elements dans les cicatrices nerveuses ; 
mais d’autres phenomenes se passent au meme moment, qui pre
sentent un tres grand interet theorique.

J’ai montre que les bourgeons nevrogliques, elargis a leur ori- 
gine, vont en s’effilant et deviennent, par cons0quent, d’autant 
plus pauvres en travees qu’ils s’allongent davantage. Le tractus 
mince qui unit les deux renflements, superieur et inferieur, de la 
cicatrice contient done peu de travees : pour recevoir les neurites 
qui descendent par les innombrables voies nevrogliques du bourgeon

1. Comptes rendus de la Societe de Biologie, t. LXXV1I1, 10 juillet 1915.
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superieur, ces travees, d’autant moins nombreuses que la cicatrice

Fig. 87. — Schema de la dis
position des fibres compo
sees dans la cicatrice d’un 
sciatique de lapin, sectionne 
avec dcartement des bouts 
deux mois auparavant.
Les neurites sont figures par des 

traits pleins, les limites des tra- 
v6es nevrogliques par un trait poin- 
(ίΠέ.

est plus longue, doivent subir une dilata
tion considerable.

Il y a la un point retreci, auquel suc- 
cede un elargissement des voies nevro
gliques dans le bourgeon inferieur, ού la 
disposition des travees reproduit syme- 
triquement celle du bourgeon superieur. 
Ce point retreci, qui doit etre dilate de 
force, constitue certainement un inconv0- 
nient au point de vue de la qualit0 future 
de la cicatrice. Toutefois, il faut noter 
que 1’on observe a ce niveau, melangees 
aux grosses travees bourrees de fibres a 
myeline, de tres petites travees nevrogli
ques encore vides, peut-etre de formation 
plus recente ; cette circonstance permet 
de supposer une amelioration progressive 
de 1’ebauche cicatricielle, dans le sens de 
la multiplication et non pas seulement de 
1’elargissement des voies nevrogliques.

Quoi qu’il en soit, a la fin du troisieme 
mois, tandis que les travees du bourgeon 
superieur ne depassant pas le diametre 
de 5 a 25 y, celles des tractus interme- 
diaires atteignent 50 ^.. Dans le bourgeon 
inferieur elles mesurent de 2 a 15 ;a.

La myelinisation est deja assez avancee, 
mais les neurites myelinis0s les mieux 
developpes n’ont encore atteint que la 
moitie du diametre normal d’une grosse 
fibre a myeline. Si les choses continuaient 
a aller ainsi, le diametre des travees du 
tractus intermediaire devrait done attein- 
dre au moins 100 μ, et probablement bien 
davantage, lors de la maturation complete.

Dans toute cette disposition il y a une double discordance :
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1° Les travees nevrogliques de la cicatrice constituent, apres leur 
envahissement par 1’element noble, des fibres composees dont les 
neurites sont, pour la plupart, destines a etre myelinises — or, nous 
savons que les fibres a my01ine norm ales sont tou jours simples.

2° Les fibres composees du tractus intermediate depassent de 
beaucoup le diametre des fibres composees normales (fibres amyeli- 
niqucs) — or, cette condition ne peut qu’etre defavorable a la 
nutrition des elements.

En fait, cette disposition anormale n’est pas destin.ee a persister. 
Elle disparait, pour le plus grand nombre des travees, par suite 
du developpement vers la fin du deuxieme mois, d’un processus 
qui est ici d’une nettete parfaite et qui est d’autant plus interessant 
que 1’on peut esperer le retrouver dans 1’histogenese normale du 
nerf, ού il est sans doute plus difficile a voir *.

Ce processus consiste essentiellement dans la fissuration longi- 
tudinale des travees et la penetration du mesenchyme dans les 
fentes. Ainsi les fibres composees qui se sont constituees lors de 
1’invasion des travees nevrogliques par les neurites, se trouvent 
transformees en fascicules de fibres simples, avec nevrilemme con
jonctif, c’est-a-dire en fascicules nerveux de constitution norm ale.

On peut done dire que, dans les cicatrices des nerfs tout au moins, 
les fibres nerveuses1 2 se multiplient par division longitudinale. Les 
notions que nous possedons actuellement sur la croissance des neu
rites ne se trouvent pas par la modifiees, sauf en ce qui concerne la 
necessite d’une voie nevroglique prealablement — ou simultane- 
ment — etablie pour le logement de 1’element nerveux.

1. C’est certainement ce processus que Gurwitsch a vuet figure dans son travail 
sur 1’histogenfese de la gaine de Schwann chez le foetus du mouton (Arch. f. Anal, 
und Physiol., anal. Abth., 1900). Mais 1’interpretation de cet auteur est differente de 
celle que je crois devoir admettrepour le developpement et revolution de faisceaux 
de regeneration dans les cicatrices nerveuses. Pour Gurwitsch les gaines de Schwann 
envahiraient les faisceaux έι titre d’element exogfene, sous la forme de lamelles qui 
se fragmenteraient et se souderaient en tube par leurs bords. Ges lamelles seraient 
accompagnees de noyaux qui deviendraient les noyaux segmentaires. En realite, 
au moins pour ce qui concerne les cicatrices nerveuses, les lamelles en question 
sont une formation exoplasmique, qui apparait par differenciation dans un proto
plasma prealablement existant et emprisonnant dejέι les jeunes neurites ; elles 
constituent non pas la gaine, mais.seulement la membrane de Schwann. (Cf. p. 198).

2. Je dis : les fibres nerveuses, dans le sens precis que j’attribue έι ce terme, et 
non pas les neurites.

Le premier phenomene de ce processus consiste dans 1’apparition 
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d’une membrane de Schwann propre autour de certains neurites, 
avant meme le developpement de la myeline. Tout d’abord, les 
jeunes neurites amyeliniques etaient log0s dans des lacunes des 
travees n0vrogliques, lacunes separees les unes des autres par des 
cloisons qui venaient s’appuyer, pour les lacunes de la periplierie, 
sur la membrane limitante des travees, c’est-a-dire en realite sur 
une membrane homologue a la membrane de Schwann.

Lorsque la membrane de Schwann propre se developpe autour de 
chaque neurite, elle englobe et separe du reste une portion de proto
plasma hyalin, munie de noyaux; 1’ensemble devient, des lors, 1’ap- 
pareil satellite propre de chaque nouvelle petite fibre, encore incluse 
avec ses congeneres dans la grande membrane de Schwann commune.

L’aspect des coupes de pieces fixees par le liquide J, de Laguesse, 
est tout a fait caracteristique a cette periode ; mais pour bien com- 
prendre ce qui se passe, il faut, en outre, recourir a la dissociation 
de pieces fixees dans 1’acide osmique. On voit alors que les fibres 
composees contiennent chacune plusieurs petites fibres a myeline, 
pourvues d’etranglements, avec des espaces interannulaires tres 
courts ; si 1’on colore les noyaux par le bleu de methylene, on voit 
qu’il existe un noyau pour chaque espace interannulaire, situe a peu 
pres en son milieu, et qu’en plus il existe des noyaux supplemen- 
taires, appartenant au reste du protoplasma nevroglique, mais ne se 
reliant a aucune des fibres a myeline j eunes. Lorsqu’on parvient a dis- 
socier un de ces «faisceaux de regeneration », on en retire de petites 
fibres a myeline avec leurs noyaux et leur gaine de Schwann, comple- 
tement isolees du reste de la substance des faisceaux en question.

Les faisceaux de regeneration sont done constitues a ce moment 
par de petites fibres a myeline completes, piongees dans un appa
reil nevroglique commun, mais entierement individualisees ■ et 
libres de toute adherence avec le reste de cet appareil n0vroglique. 
Il y a deux sortes de membranes de Schwann: I’une, commune a 
toutes les jeunes fibres, enveloppe la fibre composee en totalite, 
1’autre, propre a chaque jeune fibre, limite la portion de proto
plasma nevroglique accaparee par cette fibre en particulier.

Ce processus de cloisonnement, avec formation de lamelles 
exoplasmiques au sein d’un protoplasma plasmodial, peut etre com
pare jusqu’a un certain point a celui de la sporulation chez les 

rcin.org.pl



DEVELOPPEMENT DE LA GAINE DE MYELINE 337

Ascomycetes. Il est complique ici par 1’intervention d’un parasite, 
le neurite, qui joue un role important par sa presence et par sa qua
lite, mais qui n’est pas absolument indispensable, puisque le pro
cessus peut s’ebaucher sans lui.

A une phase plus avancee, tout le protoplasma des travees nevro
gliques se trouve utilise pour la formation : 1° de gaines indivi- 
duelles appartenant aux jeunes fibres a my01ine ; 2° de gaines com
munes appartenant aux paquets de jeunes fibres amyeliniques qui 
ont pu se trouver incluses dans les faisceaux de regen0ration, 
3° enfm, de gaines vides semblables a celles qui bourgeonnent a 
1’extremite des fibres degenerees dans le bout inferieur du nerf.

Ges dernieres formations peuvent probablement donner nais- 
sance ulterieurement, si elles viennent a etre envahies par des neu
rites, a une seconde generation de fibres composees, qui evolueront 
comme les premieres. Il y a done encore la des possibilites d’ame
lioration de la cicatrice dans 1’avenir, en ce qui concerne la multi
plication des voies nevrogliques.

Lorsque toute la substance nevroglique des travees se trouve 
ainsi employee, la membrane de Schwann commune disparait, le 
tissu conjonctif penetre dans les interstices, sous la forme d’abord 
de lamelles « exoplasmiques », puis de faisceaux collagenes longitu- 
dinaux. La fibre composee se trouve ainsi transformee en un fas
cicule nerveux de fibres a myeline simples, parmi lesquelles il peut 
subsister des fibres amyeliniques composees, et des travees nevro
gliques non parasitees L

VI

DEVELOPPEMENT DE LA GAINE DE MYELINE DANS LES NERFS 
PERIPHERIQUES EN VOIE DE REGENERATION 2

La formation de la gaine de myeline caracterise le periode d’ache- 
vement et de maturation des neurites jeunes ; on admet que les 
fibres a myeline ne sont susceptibles de fonctionner qu’apres leur

1. Le mecanisme exact de la metamorphose des travees nerveuses primitives en 
fascicules adultes, ainsi que le rdle de la membrane de Schwann dans la formation 
de I’endonfevre conjonctif, ont ete elucides complfetement au cours des recherches 
ulterieures (Cf. pp. 350 et 392).

2. Comptes rendus de la Societe de Biologic, t. LXXVII1, 20 novembre -1915.
Nageotte. 22
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myelinisation. A ce titre, 1’etude du developpement de la gaine de 
myeline au cours de la regeneration des nerfs sectionnes est d’autant 
plus interessante que certaines perturbations peuvent se produire, 
dans des conditions qu’il importe de connaitre et que je me propose 
d’etudier ulterieurement.

D’autre part, le processus en question possede, au point de vue 
de la cytologie generale, une valeur considerable et merite une 
etude attentive.

Le nerf en voie de regeneration constitue un objet exceptionnel- 
lement favorable, parce que, 1’essence du processus restant evidem- 
ment la meme, les neurites en voie de myelinisation sont, dans les 
cicatrices, beaucoup plus volumineux que chez 1’embryon, ce qui 
rend 1’observation d’autant moins difficile. Il existe des differences 
tres considerables dans le diametre des axones qui commencent a 
elaborer leur gaine lipoide ; dans un meme faisceau du bout supe
rieur d’un nerf coupe, par consequent dans un faisceau dont tous 
les neurites proviennent du meme neurite sectionne, on peut voir 
des axones de tailles tres variees parvenus a des phases tres diverses 
de leur myelinisation ; certains neurites tres petits, de 1 a 2 u, ont 
deja leur myeline completement formee, alors que d’autres, mesu- 
rant de 6 a 7 μ, en sont encore a la premiere phase. Ce sont ces der- 
niers qui, seuls, permettent d’observer le processus.

L’etude des premieres phases peut se faire a 1’aide de pieces 
datant de 10 a 15 jours (lapin), fixees au liquide J, de Laguesse, et 
colorees a 1’hematoxyline au fer. La portion metamorphique du 
bout superieur convient particulierement parce qu’il est plus facile 
d’y obtenir, sur les bords de la piece, des fixations excellentes.

Les jeunes neurites sont limites au debut par la tres mince mem
brane qui existe a la surface de tous les protoplasmas. Lorsque la 
myelinisation va commencer, cette limite est remplacee par une 
membrane beaucoup plus importante, coloree en noir intense : 
c’est la premiere ebauche de la gaine de myeline. Mais a ce moment 
cette gaine ne contient pas de substance osmio-reductrice, ainsi 
qu’il est facile de s’en convaincre par la comparaison de deux coupes 
successives, 1’une coloree a 1’hematoxyline et 1’autre montee sans 
autre coloration que celle due au fixateur.

La premiere ebauche de la gaine de myeline ne contient done 
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pas de myeline, mais elle se colore comme le chondriome et elle 
derive, en effet, du chondriome par le procede que je vais indiquer.

Tout a fait au debut, elle ne dessine pas, vue en coupes trans
versales, une ligne pure, mais bien un trait irregulierement granu
leux, une sorte de chapelet a grains inegaux, inegalement espac0s, 
inegalement fondus avec le fil qui les relie. L’explication de ce fait 
est donnee par les rapports que cette ebauche affecte avec le chon
driome du neurite, tres abondant a cette epoque, forme de grains 
plus ou moins allonges, un peu inegaux et irreguliers. Parmi les 
grains les plus gros et les plus colores, on en voit qui sont situes tres 
pres de la membrane en voie de formation ; d’autres la touchent ; 
d’autres se sont fondus avec sa substance, formant un petit renfle- 
ment ovoide plus ou moins etale.

A cette periode, 1’ebauche de la gaine de myeline n’est pas unifor- 
mement repartie sur de grands espaces ; elle est plus epaisse sur un 
certain trajet du neurite, pour s’amincir ensuite. Si l’on suit, dans 
une serie de coupes, une travee nevroglique contenant plusieurs 
neurites, on voit que 1’epaisseur de la membrane varie irreguliere
ment et se montre plus grande, tantot autour d’un neurite, tantot 
autour d’un autre, sans d’ailleurs qu’il y ait une alternance r0gu- 
liere rappelant les segments de la myeline adulte. Il peut arriver 
que la membrane soit plus epaisse dans un secteur que dans le reste 
de sa circonference au meme niveau, ce fait se produit meme assez 
frequemment autour des massues terminales, surtout si elles ont 
un contour un peu irregulier.

Tous ces details tendent a prouver que la premiere ebauche de 
la gaine de myeline ne se forme pas par 1’apposition de molecules 
isolees, mais par 1’incorporation successive de particules deja orga- 
nisees, les grains du chondriome du neurite. Elle constitue done une 
membrane cylindrique de « substance mitochondriale », et repre- 
sente un element compose de chondriome.

Sans doute, le processus n’est pas ici aussi net et aussi evident a 
premiere vue que dans la gaine de la queue du spermatozoide, ού 
les mitochondries se rangent d’abord, avant de se souder en un 
filament spiral. Mais il est, a mon avis, sinon identique, du moins 
tres comparable : si la fusion est successive au lieu d’etre simultanee, 
irreguliere au lieu d’etre ordonn0e, il n’en est pas moins vrai que le 
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produit final est un complexe mitochondrial dans un cas comme 
dans Γ autre.

Apres cette premiere phase d’ agregation en vient une seconde, de 
croissance. La membrane s’epaissit et se regularise de fagon a for
mer, en coupes transversales, une ligne circulaire parfaitement pure, 
epaisse d’environ 0 y 25. C’est a ce moment que la gaine de Schwann 
secondaire commence a s’individualiser autour du jeune neurite.

Fig. 88. — Developpement de la gaine de myeline.
1. Cicatrice d’un sciatique coupe, au 12° jour (lapin). Travee nivroglique contenant un seul neurite. 

Formation de la premiere 0bauche de la gaine de myeline {phase d'agr6gatiori).
2. Bout supirieur d’un sciatique coupd, au 20° jour. Travee ndvroglique de la zone metamorphique, 

contenant 9 neurites de tailles et d’aspects divers, parvenus a des phases de myilinisation diffdrentes 
{phase de croissance et phase de secretion). Formation des gaines de Schwann individuelles aux depens 
de la substance de la trav6e nevroglique. A droite, une grosse inclusion lipoide provenant de la d£g6- 
miration retrograde du neurite primitif.

3. Bout infirieur d’un sciatique coup6, au 84° jour. Une gaine de Schwann occupee par un seul 
neurite de regeneration, parvenu a un stade avance de la phase de secretion. Myeline et membranes 
juxta-myeiiniques. La gaine nevroglique, trop large pour ce seul neurite, forme autour de lui des 
loges limitees par des cloisons exoplasliques el contenant un endoplasme granuleux.

Fixation au liquide J, de Laguesse. HCmatoxyline au fer, 2.000 diamOtres.

Enfm, dans une troisieme phase, qui debute vers le 20e jour, 
phase de secretion *, la myeline proprement dite apparait sous la 
forme d’une mince ligne plus claire qui divise la membrane primi
tive en deux couches : ce sont les membranes juxta-myeliniques 
externe et interne2.

1. Il faut noter, toutefois, que dfes la phase precedente et bien que le clivage de la 
membrane primitive ne commence έι etre apparent que lorsque 1’ensemble a acquis 
une epaisseur de 0 μ 50 environ, la formation se montre deja osmio-reductrice.

2. Cf. p. 238.
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A partir de cette phase, 1’evolution de la « myhline » est connue ; 
ce que 1’on en sait actuellement ne concerne done que le produit de 
secretion, done de proprietes physiques remarquables, d’un element 
de chondriome dont la formation est anterieure.

Ulterieurement, la couche de « myeline », segmentee et osmio- 
reductrice, s’epaissit progressivement jusqu’a 2 [/.environ, epaisseur 
qu’elle possede dans les grosses fibres a myeline de 1’adulte. Les 
membranes juxta-myeliniques, non osmio-reductrices, non inter- 
rompues, mais fusionnees au niveau des etranglements, ne s’epais- 
sissent guere pendant que les neurites achevent leur maturation.

En resume la gaine de myeline est un grain de secretion compose, a 
structure tres complexe, dont 1’enveloppe reste formee de subs
tance mitochondriale.

Il faut noter que Cl. Regaud avait deja considhre 1’enveloppe 
myelinique des neurites comme etant de nature mitochondriale 1 
et que moi-meme j’ai decrit des chondriocontes dans 1’epaisseur de 
la myeline2. Ces chondriocontes ne sont que des portions differen- 
ciees de la substance mitochondriale persistante, non visibles 
lorsque la myeline est fixee en bloc compact par les liquides osmio- 
chromo-acetiques, mais decelables par le bleu de methylene a 1’etat 
vivant et par la fuchsine acide apres fixation au bichromate ace- 
tique. Les membranes juxta-myeliniques presentent des reactions 
qui different un peu de celles de ces chondriocontes en raison soit de 
leur constitution chimique, soit simplement de leurs rapports phy
siques.

VII

TROUBLES APPORTES A LA CROISSANCE DES NEURITES, DANS LES 
CICATRICES NERVEUSES, PAR CERTAINES MODIFICATIONS PROVO- 
QUEES DE LA NEVROGLIE3.

Dans 1’etude de la regeneration nerveuse, on ne s’est occupe 
jusqu’a pr0sent que de la nature et non de la qualite du processus, 
J’ai montre que la voie utilisee par les jeunes neurites pour rejoindre

1. G. Regaid. Comptcs rendus de 1’Academie des Sciences, t. GXLVUI.p. 861,1909.
2. Cf. p. 227.
3. Gomptes rendus de la Societe de Biologie, t. LXXVIU, 18 decembre 1915. 
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les anciennes gaines est faite par la nevroglie. Mais il ne faut pas 
croire que la valeur de la reparation nerveuse soit exclusivement en 
rapport avec la largeur de cette voie. La nevroglie nourrit les neu
rites ; de sa valeur physiologique, bien plus encore que de son volume. 
depend le sort de la cicatrice nerveuse.

Or, la nevroglie peripherique est un element essentiellement 
variable suivant le milieu. Au cours du developpement embryon
naire, elle subit les metamorphoses les plus etonnantes et se modifie 
au point qu’il n’y a plus aucune parente morphologique apparente 
entre les gaines de Schwann adultes et le reseau protoplasmique 
d’ou elles derivent. A 1’age adulte, les gaines de Schwann subissent 
encore des transformations remarquables, lorsqu’on les prive defmi- 
tivement de leur neurite. J’ai deja indique et figure a plusieurs 
reprises1 1’evolution qui se produit alors : d’abord une atrophie, 
puis au bout de plusieurs mois une hypertrophic avec formation de 
fibrilles. La figure 90 (f et 2) represente ce processus.

1. Gf. p. 307.

Mais ce n’est pas tout. Par certaines pratiques on peut provoquer 
1’apparition d’une hypertrophie encore beaucoup plus consid0rable 
et monstrueuse par certains caracteres (fig. 90, 3).

Exp. I. — Sur un lapin adulte, le sciatique est coupe et le bout superieur 
est arrache avec les racines; le bout inferieur est recoupe a un centimetre 
environ au-dessous de la premiere section et laisse dans la plaie; soixante- 
deux jours apres, I’animal est sacrifie; on observe que la portion de scia
tique comprise entre les deux sections est notablement hypertrophiee par 
rapport au reste du sciatique degenere, et est devenueadherente de toutes 
parts aux muscles environnants. La figure 89 (lapin 114), obtenue par 
reconstruction d’apres la serie des coupes, montre la configuration de la 
piece.

La portion comprise entre les deux sections n’a subi, en realite, qu’une 
hypertrophie globale faible par rapport aux dimensions normales du scia
tique sain; mais elle s’est enveloppee d’une epaisse gangue fibreuse. De 
plus, au niveau de ses surfaces de section elle a forme deux gliomes tres 
exuberants, dont I’inferieur est plus volumineux que le superieur, parce 
que deux surfaces de section du nerf ont pris part a sa formation.

Au point de vue histologique, nous observons deux sortes de modifica
tions de la nevroglie :

1° Les gaines restees en place dans le fragment recoupe presentent une 
hypertrophie considerable; elles ont une membrane limitante epaisse; 
leurs cloisons sont massives et parcourues par des fibrilles siderophiles
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Fig. 89. — Reconstruction gra- 
phique des pieces provenant des 
experiences! (lapin 114, sciatique 
gauche normal; sciatique droit 
recoupe, le bout superieur ayant 
etc arrache, 62 jours) et II (lapin 
148, section avec ecartement du 
sciatique gauche,84 jours; resec
tion sur 3 centimetres du sciatique 
droit avec recoupement du bout 
inferieur, 76 jours)*,
N, nevromes; G 1 et G 2, gliomes purs 

ou neurotises.

souvent 0normes, et devenues soit prismatiques, soit lameileuses; leurs 
logettes contiennent du protoplasma avec des mitochondries, des noyaux 
et probablement aussi des substances 
secretees. Cette hypertrophie est assez 
irregulierement distribude ; certaines 
travees depassent le volume d’une fibre 
a myeline normale de grande faille.

2° Les gliomes formes au niveau des 
surfaces de section sont constitues par 
des tubes nevrogliques beaucoup plus 
etroits et plus simples. Ces tubes sont 
orientes tous parallelement dans des 
faisceaux ou des rubans qui s’entrecroi- 
sent dans tous les sens, de fagon a don- 
ner un aspect natte sur la coupe1.

1. M. le Dr Jalaguier a bien voulu me confier 1’examen d’une petite tumeur 
sous-cutanee de la paume de la main; cette tumeur, grosse comme un pois, 
qui etait adherente dans la profondeur par un mince pedicule, etait constituee 
exactement comme les gliomes decrits ici. C’etait done un gliome periphe
rique.

2. Toutes les reconstructions graphiques donnees dans ce livre ont ete faites de 
la fagon suivante: les coupes, seriees έι Tespacement de 1 mm., ont ete dessinees 
έι la chambre claire, toujours au'mftme grossissement et sur le meme papier; les 
dessins ont ete decoupes et peses au milligramme. Ces pesees ont permis de 
connaitre les surfaces de coupesd.es differentes parties aux differents niveaux. Les 
dimensions transversales, dans les dessins, sont proportionnelles a ces surfaces.

Ces tubes, separes les uns des autres 
par un tres mince stroma fibreux, s’e- 
chappenta la peripherie des gliomes et 
envahissent les muscles voisins, quits 
detruisent ά la facon d’une tumeur epitheliale 
ou d’un sarcome. Neanmoins leur puis
sance de proliferation n’est certaine
ment pas indefinie comme celle de tu- 
meurs malignes.

La cause de cette modification des 
travees nevrogliques est assez difficile 
a demeler. Nous savons qu’une sec
tion simple d’un nerf declanche, par 
une sorte d’irritation, un processus 
de croissance de la nevroglie, et provoque 1’apparition d’un gliome ; 
on peut supposer qu’une irritation plus intense, causee par deux 
sections rapprochees, amene une reaction plus vive. Mais, d’autre 
part, il ne faut pas oublier qu’en raison du mode de vascularisa- 
tion du nerf, deux sections rapprochees ont pour effet de provo- 1 2 
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quer 1’anemie totale du segment internmdiaire, lequel se trouve en 
realite en etat de greffe ; la souffrance provoquee dans 1’element 
nevroglique par cette anemie temporaire est peut-etre la cause de 
cette reaction excessive.

Quelle que fut la cause de la modification observee, il etait interes- 
sant de rechercher quelle valeur possede une nevroglie ainsi trans- 
formee pour la regeneration nerveuse. J’etudierai ulterieurement 
les qualites, a ce point de vue, des gaines deshabitees depuis long- 
temps, et celles des greffes nerveuses immediatement neurotisees.

Fig. 90. — Experience I et evolution normale de la nevroglie deshabitee.
/. Bout infSrieur d’un sciatique de lapin, d6gen<5ration de 10 jours. A gauche, un ovoi'de de myOline 

non encore rOsorbO montre les dimensions approximatives des fibres nerveuses d’oii proviennent les 
gaines vides atrophiees dont on voit les coupes au voisinage.

2, Hypertrophie secondaire des gaines vides au bout de 6 mois, le nerf ayant 616 mis al’abri de la r6- 
gOnSration.

3, Hypertrophie monstrueuse des gaines vides dans le segment recoup^ du lapin 114 (exp. I).

Aujourd’hui, je me bornerai a faire connaitre la fagon dontse com- 
porte une n0vroglie hypertrophiee a I’extreme dans les conditions 
que je viens de rapporter.

L’experience a ete conduite de la fagon suivante.

Exp. II. — Chez un lapin adulte, le sciatique gauche est coupe et on 
laisse les bouts s’ecarter naturellement ; le sciatique droit est ecrase. 
Huit jours apres la portion ecrasee du sciatique droit est enlevee, sur une 
longueur de 3 centimetres environ. Les deux bouts du nerf sont relies a 
distance par une anse de soie; le bout inferieur du sciatique poplite interne 
est recoupe a 7 millimetres environ plus bas et les deux bouts formes par 
cette nouvelle section sont ramenes au contact a l aide d’une anse de soie; 
soixante-seize jours plus tard les pieces sont prelevees. La figure 89 (lapin 
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148, sciat. g. et sciat. dr.) montre la disposition des deux cicatrices. On 
voit que par sa partie inferieure la cicatrice droite affecte. en ce qui con- 
cerne le sciatique poplite interne, une disposition identique a celle obser- 
vee dans 1’experience precedente, sauf que le volume est plus petit.

L’hypertrophie monstrueuse des travees nevrogliques s’est egalement 
produite dans le bout recoupe, mais elle est aussi restee plus faible, parce 
que, apres un certain temps, 1’arrivee des jeunes fibres est venue modifier 
la situation (fig. 91, 2).

La disposition des neurites est tout a fait remarquable. En haut, on 
observe un volumineux nevrome, forme de gros faisceaux remplis de 
fibres a myeline qui ont pris deja un developpement notable. Plus bas le

Fig. 91. — Experience II.
1, Faisceau de rdgdndration, developp6 aux depens d’une seule travee nevroglique, dans les regions 

inf^rieures du tractus cicatriciel du sciatique droit.
2, Travees nevrogliques monstrueuses et pauvres en neurites myelinis6s, dans le segment recoups du 

sciatique poplite interne droit.
3, Bout infirieur du sciatique poplite interne droit.
4, Bout inferieur du sciatique poplite externe droit.
Photographies retouchees. Laguesse J., hematoxyline au fer, 1.000 diametres.

tractus intermediaire reste encore tres bien developpe, eu egard a la 
longueur exceptionnelle de la cicatrice. Jusque dans la partie superieure 
du renflement G 1, les faisceaux de regeneration sont encore volumineux 
et assez bien fournis de fibres normalement myelinisees ; la figure 91, 1, 
montre un de ces faisceaux, developpe aux depens d’une seule travee 
nevroglique, ou le nombre des fibres myelinisees est environ deux fois 
moindre que dans un faisceau semblable observe plus haut, mais ou la 
myelinisation des fibres n’est guere moins avancee.

Brusquement, 1’aspect change lorsque I on entre dans la portion recou- 
pee. Les faisceaux de fibres a myeline font place aux travees nevrogliques 
anormales ddcrites plus haut; ces travees ne contiennent qu’un nombre 
extremement faible de fibres myelinisees petites, et restees a la deuxieme 
phase de leur myelinisation (fig. 91, 2).
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Au niveau du renflement G 2, il n’y a pour ainsi dire plus de fibres 
myelinisees.

Mais celles-ci redeviennent moins rares dans le bout interieur du scia- 
tique poplite interne fig. 91, 3). Elles sont encore moins rares dans le bout 
interieur du sciatique poplite externe, qui n’a pas ete recoupe (fig. 91, 4). 
Dans les deux nerfs, elles restent a la deuxieme phase de la myelinisation.

D’autre part, une portion du bout interieur ayant ete prelevee pour la 
methode de Cajal, on peut constater que les neurites non myelinises sont 
assez nombreux, bien que tres fins. Dans un espace de meme dimension 
que ceux representes dans la figure, mais ou les travees nevrogliques 
sont rapprochees au contact, on compte environ 80 axones pour le sciatique 
poplite interne. Le sciatique poplite externe en contient environ deux fois 
plus; le sciatique gauche, trois fois plus, et ils sont beaucoup plus volu- 
mineux.

Il n’est pas necessaire d’insister longuement sur la signification 
de ces faits : X’hypertrophie provoquee des travees nevrogliques gene 
sensiblement la penetration des neurites et exerce une action absolu- 
ment nefaste sur leur developpement ulterieur, en particulier sur leur 
myelinisation.

On remarquera que la portion superieure de la cicatrice droite et 
la cicatrice gauche tout entiere presentent un developpement 
remarquable. Je ne puis toutefois affirm er que ce developpement 
soit anormal, bien que je n’aie encore jamais rencontre de cicatrices 
valant, a cette periode, la cicatrice gauche ici representee. C’est la 
un fait qu’il faut mettre en reserve.

VIII

ACTION A DISTANCE EXERCEE PAR LES MACROPHAGES SUR LE 

DEVELOPPEMENT DES TRAVEES NEVROGLIQUES ET SUR LA MYE
LINISATION DES NEURITES DANS LES CICATRICES NERVEUSES L

Les perturbations apportees dans la valeur physiologique intrin- 
seque de la nevroglie p0ripherique ne sont pas le seul facteur qui 
intervienne pour modifier le developpement et la maturation des 
neurites dans les cicatrices des nerfs. Certaines secretions intro- 
duites dans le milieu ambiant par des elements etrangers peuvent 
exercer une influence analogue.

1. Comptes rendus de la Societe de Biologie, t. LXXVIII, 18 decembre 1915.
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Comme suite a ma derniere note, j’etudierai aujourd’hui Faction 
des macrophages, qui se manifeste avec une grande nettete au voi- 
sinage des fils de soie traversant les cicatrices nerveuses.

Lorsque les deux extremites d’un nerf coupe sont reliees a dis
tance par une anse de soie, il arrive frequemment que les fils sont 
englob0s dans le tissu nerveux de nouvelle formation qui retablit 
la continuite du nerf. Dans ce cas, il se forme autour des fils une 
sorte de petit lobule nerveux, ou les etements sont disposes d’une 
fagon un peu differente et ou, surtout, ils se developpent autrement 
que dans le reste de la cicatrice.

Ce lobule repond evidemment au perimetre de diffusion de pro- 
duits secretes par les macrophages accumules autour des brins de 
soie ; son contour est rendu un peu irregulier par certaines dispo
sitions locales qui peuvent influer sur la diffusion de substances 
solubles ; ainsi, par exemple, la pr0sence fortuite d’une lamelle 
fibreuse formant barrage peut reduire de beaucoup les dimensions 
du lobule dans un secteur donne.

Les substances diffusees sont exclusivement secretees par les 
macrophages, car 1’accumulation de ces elements constitue 1’unique 
lesion provoquee par la soie. Chaque brin est envelopp0 d’une 
couche de macrophages et il n’existe aucune infiltration d’elements 
migrateurs d’une autre nature, aucune proliferation des fibroblastes, 
aucune sclerose conjonctive, aucune vascularisation anormale. 
La reaction inflammatoire est constituee en tout et pour tout par 
le phenomene de phagocytose represente par la figure 93, 3.

D’autre part, nous savons que les secretions des macrophages 
contiennent des ferments digestifs. Nous sommes, par consequent, 
conduits a supposer que ce petit lobule nerveux, individualise 
autour des fils de soie, repond a un perimetre de diffusion de fer
ments solubles.

Si 1’on etudie une cicatrice recente, traitee par la methode de 
Cajal, on voit que les jeunes neurites et les travees nevrogliques qui 
les contiennent ne sont ni attires ni repousses par les fils. Ils s’en- 
gagent, au gre du hasard, et sans paraitre guides par aucun tro
pisme special, dans les espaces qu’ils trouvent fibres ; ils penetrent 
ainsi jusque dans les intervalles des macrophages qui revetent la 
surface de chaque brin de soie. La croissance des trav0es nerveuses, 
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dans sa premiere periode, ne semble done pas etre influencee par 
les secretions de ces macrophages.

Mais si 1’on s’adresse a une cicatrice plus agee, de un mois par 
exemple, on constate que les jeunes neurites voisins de la soie n’ont 
pas acquis le meme volume que ceux des regions plus eloignees ; on 
constate aussi que les travees nevrogliques correspondantes sont 
restees greles et pauvres en hlements nerveux (fig. 92, 1). Dans les 
regions saines de la cicatrice on trouve des faisceaux de regenera-

Fig. 92. — Tractus cicatriciel d’un sciatique coupe, au 33® jour (lapin). 
Methode de Cajal au chloral. 7, 250 diam. ; 2 et 3, 1.000 diam.

1, Brins de sole entouris de macrophages; disposition des neurites jeunes au voisinage.
2, Un faisceau de r6gcn6ration (d6velopp6 aux d6pens d’une seule trav6e nevroglique primitive), 

pris dans une region eloignee des fils de soie.
3, Faisceaux de regeneration au contact des brins de soie.

tion qui mesurent de 40 a 50 u. et contiennent une soixantaine de 
neurites, dont quelques-uns tres gros (fig. 92, 2). Au contraire, au voi
sinage de la soie, les faisceaux ne mesurent guere plus de 10 μ et ne 
contiennent qu’un petit nombre de neurites relativement greles 
(fig. 92, 3).

Le contraste est encore plus frappant lorsque 1’on examine des 
cicatrices de plus de deux mois, colorees a 1’hematoxyline ferrique 
(fig. 93). Le lobule nerveux forme autour de la soie mesure de 250 
a 300 u de diametre et tranche sur le reste, a un faible grossissement, 
par sa pauvrete en fibres a myeline (fig. 93, 1). Les travees nevro
gliques neoformees sont restees a la premiere phase de leur deve- 
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loppement (fig. 93, 3) ; elles sont toutes petites, surtout au contact 
immediat de la soie ; certaines ne renferment pas de neurites mye- 
linises ; d’autres en contiennent un tres petit nombre, qui sont restes, 
pour la plupart, extremement greles et dont la myelinisation n’a 
pas depasse le deuxieme stade.

Dans le reste de la cicatrice, au contraire, les faisceaux de rege
neration, issus cliacun d’une seule trav0e nevroglique primitive, 
ont accompli leur evolution normale (fig. 93, 2). Ils sont devenus de

Fig. 93. — Tractus cicatriciel d’un sciatique coup6, au 76» jour (experience II de la 
precedente note, coupe prise vers le milieu du tractus). Liquide J, de Laguesse, 
hematoxyline au fer, memes grossissements que pour la figure 92. Photographies 
retouchees.
/. Disposition du lobule nerveux pauvre en myeline, autour du ill de soie.
2. Un faisceau de riginiration pris dans la partie saine de la cicatrice (agrandissement de la region 

infirieure gauche de la photographic 1). Ce faisceau est parvenu au dibut de la phase de disagrigation, 
avec pinitration commencante du tissu conjonctif destini a former 1’endonivre du fascicule nerveux 
adulte. Quelques jeunes fibres a myeline se trouvent deja completement isolees el individualisees grace 
a la formation, autour de chacune d’elles, d’une gaine de Schwann propre et liberie de toute adhi- 
rence au reste du syncytium nivroglique.

3, Travees nevrogliques restees petites et pauvres en neurites au voisinage des macrophages dont on 
voit les noyaux entre les brins de soie (agrandissement de la region superieure gauche de la photo. /).

plus en plus volumineux, se sont remplis de neurites de plus en 
plus nombreux, de plus en plus gros, et ces neurites se sont myeli- 
nises correctement ; puis les phenomenes de d0sagregation ont 
apparu et les travees primitives, ou fibres composees, ont commence 
a se transformer en fascicules adultes de fibres a my61ine simples, 
pourvus d’un endonevre conjonctif *.

1. Cr. p. suivante.
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Le trouble apporte par le voisinage de la soie, chargee de macro
phages, porte done a la fois sur le developpement des travees nevro
gliques et sur la myelinisation des neurites, 1’evolution des elements 
de la neoformation nerveuse etant ainsi entravee a partir de ses 
premieres phases.

Or, nous savons qu’il existe un parallelisme chronologique etroit 
entre la myelinisation des neurites et 1’evolution des travees nevro
gliques qui les contiennent, et nous sommes en droit de supposer 
que ce parallelisme est conditionne par une correlation d’ordre 
chimique. Dans les experiences que je viens de relater, la disposi
tion des territoires et 1’analyse des conditions nous amenent, en fin 
de compte, a penser que le metabolisme de certains lipoides est 
modifie par les ferments des macrophages *.

Ces ferments possederaient ainsi la propriety de changer 1’evo
lution morphologique des elements nerveux qu’ils atteignent.

Il s’agit, dans ce cas, d’une action essentiellement pathologique ; 
mais 1’on doit penser a la possibility d’etendre a la morphogenie 
normale la notion de 1’interaction des elements a 1’aide de ferments,

IX

SUBSTANCE COLLAGENE ET NEVROGLIE DANS LA CICATRISATION 
DES NERFS2

L’etude des phenomenes de la cicatrisation montre que le nerf 
peut etre considere en tant qu’organe, dont la morphologie gene
rale tend a se reconstituer, ou bien en tant que tissu, dont les ele
ments croissent a partir du point sectionne et subissent une serie 
de metamorphoses avant de parvenir a 1’etat adulte. Que 1’on se 
place a I’un ou a 1’autre de ces deux points de vue, on constate que

t. Lorsque les neurites envahissent le bout inferieur d’un nerf sectionne 
recemment, ils passent au contact des ovoides de myeline ententes de corps 
granuleux, e’est-h-dire qu’ils sont en rapport immediat avec des macro
phages charges de myeline digeree. Pourtant, les secretions de ces macro
phages ne semblent pas entraver la myelinisation des neurites ; cette circons- 
tance pourrait etre invoquee contre I’interpretation que je propose. Mais je 
ferai observer qu'en realite les conditions sont ici differentes, en raison de la sura- 
bondance des matures grasses dans les nerfs en voie de degeneration walle
rienne.

2. Gomptes rendus de la Societe de Biologie, t. LXXIX, 15 avril 1916.
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le tissu conjonctif joue un role important ; mais dans la premiere 
alternative il s’agit surtout de 1’epinevre et du perinevre, dans la 
seconde de 1’endonevre.

Je me bornerai, aujourd’hui, a decrire les rapports de la substance 
collagene avec les travees nevrogliques qui contiennent les jeunes 
axones, ou qui subsistent apres la degeneration des fibres nerveuses. 
Ges rapports debutent des 1’apparition des premiers produits de la 
regeneration ; ils evoluent a mesure que les travees nevrogliques 
primitives se transforment en faisceaux adultes. La part que prend 
la substance collagene dans cette transformation est importante, 
et il est certain que le processus de la maturation des nerfs rege- 
neres reproduit exactement celui de 1’evolution embryonnaire.

La figure 94 repr0sente la coupe transversale d’une cicatrice de 
sciatique de lapin au 7e jour, au-dessous et tres pres de la surface 
de section. On voit les grosses travees nevrogliques qui sont nees a 
1’extremite de la portion metamorphique des fibres sectionnees et 
qui commencent a envahir la cicatrice ; elles sont bourrees de neu
rites volumineux, de tailies et de teintes variees ; leurs contours 
sont irreguliers et elles s’anastomosent entre elles soit par des 
branches transversales, visibles a la fois dans toute leur etendue, 
soit par des rameaux obliques, dont on suit le trajet dans la serie 
des coupes. Ges travees sont piongees dans un tissu conjonctif 
abondant et delicat, riche en fibroblastes, qui contient deja de 
minces fibres collagenes, colorables electivement par la fuchsine 
acide ou par le carmin d’indigo.

Un grand nombre de ces fibrilles, en s’appliquant etroitement 
contre les travees nevrogliques, leur constituent une enveloppe 
collagene a peu pres continue, qui adhere intimement a la membrane 
de Schwann ; mais aucune d’elles ne penetre a cette phase dans 
1’interieur des faisceaux nerveux.

Dans les cicatrices plus agees, a partir de 12 jours, on observe 
une curieuse disposition (fig. 95, a et b ; fig. 96). Les trav0es 
nevrogliques, sans se diviser, subissent un cloisonnement qui 
aboutit a la formation d’un grand nombre de loges contenant 
chacune les corps protoplasmiques perinucleaires de la gaine de 
Schwann et, de plus, un axone ; les cloisons derivent de la 
membrane de Schwann et elles se colorent, comme elle, par 1’he- 
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matoxyline au fer apres chromage. Or, tres tot apres leur appari-

Fig. 94. — Section du sciatique chez un lapin, cicatrice de 7 jours; coupe pratiquee 
έι 1 millimfetre au-dessous de la surface de section. Grosses travees nevrogliques 
anastomosees entre elles et contenant de volumineux axones diversement teintes. 
Gaine de fibres collagenes autour de chaque travee, adherente d la membrane de 
Schwann qui ne peut en 6tre distinguee et qui ne s’en separe en aucun point.
Comparer avec la figure 85, page 329, qui reprAsente des coupes de la meme serie, colorees seule- 

ment a 1’hAmatoxyline au fer avec dAcoloration peu poussAe, ou 1’on voit la membrane de Schwann et 
ou la gaine collagAne n’est pas apparente.

Fixation au liquide J, de Laguesse; hAmatoxyline au fer avec decoloration trAs poussAe : mAlange de 
van Gieson. Les fibres collagenes, rose vif, sont reprAsentAes en noir.

Grossissement uniforme de 1.500 diamAtres pour les figures 94 a 97.

tion, ces cloisons commencent a etre envahies par la substance collagene.
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A ce moment, la gaine collagene constitue une membrane qui, 
dans bien des points, parait continue ; par places, elle s’epaissit 
et on distingue alors sa constitution fibrillaire. L’envahissement 
des cloisons se fait a partir de la peripherie, sous forme de lamelles 
qui s’arretent parfois brusquement avant d’avoir rejoint les lamelles 
voisines, ou sous forme de fibres isolees ; assez frequemment

Fig. 95.
a et b, cicatrice de 12 jours (lapin); coupe pra'iquee a Ι"1",? au-dessous de la surface de section; 

formation de cloisons d6rivant de la membrane de Schwann et debut de 1’envahissement de ces cloi
sons par des lamelles et des fibres collagfenes. Coupe colorie seulement par le melange de van Gieson.

c, Fibres d0g0n6r6es du bout inferieur (lapin), 44 jours apres la section; gaine collagfene et ibauche 
de cloisonnement dans quelques fibres; une des fibres contient un axone my61inise n6oform6.

d, Gliome a l’extremit6 du bout inferieur d’un sciatique dont le bout superieur a et<5 arrachi 62 jours 
auparavant (lapin 114, exp. 11, p. 344); gaine collagene continue et cloisonnement incomplet.

une logette centrale se trouve encerclee la premiere, et sur certaines 
coupes, ce cercle parait depourvu de connexions avec la substance 
collagene peripherique. De cette disposition, on pourrait conclure, a 
tort, que la nevroglie peripherique fait de la substance collagene.

En realite, les lamelles et les fibrilles collagenes de la gaine et des 
cloisons des trav0es nevrogliques sont toujours en continuite par 
quelque point avec 1’ensemble des formations collagenes du tissu 
interstitiel. A la surface des travees, il existe des fibroblastes en

Nageotte. 23
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forme de croissant ; en dehors de ces fibroblastes, se developpent 
les fibres collagenes qui fonneront la gaine lamelleuse ; en dedans, 
celles qui envahissent les cloisons nevrogliques et qui, plus tard, 
formeront 1’endonevre. Lorsque les faisceaux nerveux sont par
venus a 1’age adulte, ces deux systemes de fibres paraissent com- 
pletement distincts ; mais au debut, on trouve toujours des com
munications si Ton se donne la peine de parcourir la serie des coupes.

Fig. 96. — Cicatrice de 43 jours (chien); coupe pratiquee a 8 millimetres au-des- 
sous de la surface de section. Travees nevrogliques de regeneration contenant 
uniquement des axones amyeliniques (les gaines de myeline s'arretent έι 1 milli
metre au-dessus de la coupe dessinee) ; cloisons presque compietement 
envahies par la substance collagene. Van Gieson seulement.

Il y a done envahissement d’un exoplasme (membrane de 
Schwann et cloisons qui en dependent) par une formation exoplas- 
tique d’origine differente (fibres collagenes)1 ; ce processus est tres 
interessant au point de vue theorique, mais on ne saurait en tirer 
un argument pour remettre en cause la nature conjonctive de la 
gaine de Schwann.

1. Peu de temps aprfes, la suite des recherches m’a permis d’interpreter les faits 
decrits ici d’une fa^on plus exacte et plus complete (Cf. p. 392).

L’envahissement des cloisons se poursuit pendant fort longtemps
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et se complete, sans qu’il se manifesto la plus petite tendance a la 
dissociation des travees nevrogliques. Puis, a un moment donne, 
lorsque la myeline apparait, la substance qui maintenait les fibrilles 
collagenes accolees entre elles semble se dissoudre, car d’un seul 
coup ces fibrilles et les fibres nerveuses se trouvent mises en liberte : 
la travee nevroglique, organe embryonnaire, s’est transformee en 
un fascicule nerveux adulte ; ce fascicule est pourvu d’un systeme 
de fibres collagenes longitudinales, dans lequel les fibroblastes 
penetreront secondairement et tardivement.

La figure 97 represente un jeune fascicule dans une cicatrice de

Fig. 97. — Cicatrice de 169 jours (chien) ; coupe pratiquee h 10 millimetres au-des- 
sous de la surface de section. Faisceau nerveux adulte resultant de la desegre
gation d’une travee nevroglique primitive. Fibres collagenes et fibres nerveuses 
a myeline ; travees nevrogliques residuelies vides ou pourvues d’axones amyeli
niques dont 6 sont coupees au niveau d’un noyau. Pas de fibroblastes dans 
I’interieur du fascicule, llematoxyline air ier, van Gieson.

sciatique de chien au 6e mois. La comparaison avec la figure 96, 
dessinee d’apres une cicatrice de 6 semaines, fait bien comprendre 
la raison du mode d’agencement tres particulier des fibres colla
genes : les unes proviennent de la gaine collagene peripherique et 
les autres des cloisons interieures. Les fibres nerveuses a myeline 
sont libres et simples, c’est-a-dire pourvues chacune d’une gaine de 
Schwann propre, elaboree aux depens du protoplasma inclus dans 
la logette oil 1’axone s’est trouve enferme il reste, en outre, de 
petites travees nevrogliques qui sont vides d’axones ou ne con
tiennent que des axones amyeliniques (fibres compos0es) ; six d’entre 

rcin.org.pl



356 EXPERIMENTATION

elles se trouvent coupees au niveau d’un de leurs noyaux dans le 
fascicule dessine.

Il s’est forme, autour du fascicule, une petite gaine lamelleuse 
dans laquelle est inclus un fibroblaste. Un autre fibroblaste est 
applique sur le fascicule, mais aucun n’a encore ρέηέΐτέ dans son 
interieur. A ce propos, on peut remarquer que les fibroblastes sont 
relativement peu abondants dans les fascicules nerveux normaux, 
malgre le developpement assez considerable de 1’endonevre colla
gene.

Dans la meme preparation, il existe plusieurs fascicules en rap
port direct avec un capillaire, qui s’est introduit sous leur gaine 
lamelleuse.

Je dois ajouter que la gaine mixte, a la fois nevroglique et colla
gene, qui enveloppe a un moment donne les axones, correspond 
exactement a la gaine vitree de Vanlair. Cet auteur avait deja note 
la parente de cette membrane avec le tissu conjonctif. On remar - 
quera aussi combien mes figures ressemblent a celles que Gurwitsch 
a donnees pour illustrer son travail sur la gaine de Schwann. (Cf. 
fig. 9, p. 197).

Un processus identique s’observe dans les fibres nerveuses dege- 
nerees du bout inferieur des nerfs sectionn0s et dans les gliomes qui 
poussent, en 1’absence de toute regeneration nerveuse, a 1’extre
mite de ce bout inferieur.

La figure 95, c montre ce qui se passe dans les fibres nerveuses 
degenerees au 44e jour. Les gaines de Schwann persistantes s’enve- 
loppent d’une membrane collagene adherente, plus ou moins nette- 
ment fibrillaire ; de plus certaines, meme parmi celles qui n’ont 
pas regu de neurites, tendent a se cloisonner, et la substance colla
gene envahit les cloisons formees ; parfois, 1’envahissement se 
reduit a une seule fibre collagene qui chemine au centre du proto
plasma contenu dans la gaine de Schwann.

Dans les gliomes, certaines grosses travees difformes presentent 
des cloisons incompletement envahies par des lamelies collagenes 
partant d’une gaine irregulierement epaissie (fig. 95, d). Les petites 
travees simples, qui courent parallelement entre elles et forment des 
nattes entre-croisees dans toutes les directions, possedent aussi une 
gaine collagene continue, mince ou epaissie par places.
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X

LES MOYENS DE REUNION DU NERF SECTIONNE ; TRACTUS FIBREUX, 
BOURGEONS NERVEUX \

I. Tractus fibreux. — Les nerfs sont situes dans un tissu conjonc
tif lache dont les fibres sont toutes longitudinales. En prenant pour 
exemple le lapin, dont le systeme conjonctif est particulierement 
simple, et en pratiquant des coupes transversales sur fensemble 
des parties molies de la region posterieure de la cuisse, on voit que 
le sciatique siege dans une loge aponevrotique relativement large. 
L’espace, laisse libre entre le nerf et les plans fibreux, est rempli 
par de la graisse et des fibres collagenes longitudinales, tres deli- 
cates. Le systeme des fibres collagenes longitudinales se condense 
au contact du nerf pour former 1’epinevre, qui double la gaine lamel
leuse.

A l’etat normal, le nerf est toujours tendu, meme dans la posi
tion de relachement extreme ; aussi les bouts s’ecartent-ils d’en
viron 1 centimetre apres la section. Dans les mouvements de flexion 
et d’extension, la tension varie naturellement. Le nerf et le tissu 
conjonctif qui 1’environne sont done soumis a des tractions conti- 
nuelles et c’est dans cette circonstance qu’il faut chercher la raison 
de I’orientation longitudinale des fibres du tissu conjonctif.

Au cours des phenomenes de cicatrisation aseptique, qui suivent 
la section du nerf avec ecartement de ses bouts, ce tissu conjonctif 
lache subit une condensation, sur les details de laquelle je me pro
pose de revenir ulterieurement. Pour 1’instant, je me placerai a un 
point de vue restreint et j’etudierai seulement les particularites qui 
ont trait au role joue par ce tissu dans I’edification d’un pont entre 
les bouts ecartes du nerf sectionne.

Il se fait : 1° une multiplication des fibroblastes, qui prennent des 
dimensions considerables et dont les noyaux se divisent par caryo- 
cinese ; 2° une multiplication et un epaississement des fibres colla
genes. Au debut, I’orientation des fibres est troublee ; mais tou
jours, au bout de tres peu de temps, on apergoit, dans les coupes

1. Comptes rendus de la Societe de Biologie, t. LXXIX, 3 juin 1916. 
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transver sales, un semis de points qui representent la section de fibres 
longitudinales ; ces fibres prennent rapidement le dessus et se

Fig. 98. — Reconstruction 
graphique de la cicatrice 
d’un sciatique poplite ex
terne de chien, reseque 
sur 1’etendue de 4 cen- 
timfetres, au bout de 147 
jours. Nerfet bourgeons 
nerveux en noir : tissu 
fibreux pointille.

DimensionslongitudinalesX 2; 
dimensions transversales du pa- 
renchyme nerveux proportion- 
nelles aux surfaces de coupes, 
obtenues par pesie des caiques ; 
dimensions transversalesdespar
ties fibreuses χ 10. S S, niveaux 
des sections. A B, tractus fibreux 
intermediaire. Nr, nivrome re
current.

tiraillements du tissu

groupent en petits trousseaux plus ou moins 
nettement delimites, de formes variees, tres 
riches en fibroblastes. Bientot ces petits trous
seaux, qui prennent attache sur le perinevre 
epaissi des bouts ecartes du nerf sectionne, 
forment un systeme coherent et relient les 
deux bouts entre eux. Tout cet appareil 
ligamenteux nait en partie sur place, mais 
il se renforce de tractus emanant des gaines 
nerveuses, et aussi des plans fibreux voisins, 
ce qui explique les adherences.

Une experience simple permet de com
prendre la raison pour laquelle ce tractus 
fibreux intermediaire se forme et pourquoi 
il s’attache forcement aux deux bouts du 
nerf. Sur un lapin, dont le sciatique a ete 
sectionne trois ou quatre jours auparavant, 
on decouvre le nerf, en coupant les legeres 
adherences contractees par les bouts avec la 
face profonde des muscles postero-externes. 
Entre les bouts ecartes et legerement renfles, 
dont les contours sont un peu estompes, on 
n’apercoit pas autre chose que le tissu con
jonctif transparent dont tout le reste de la 
loge aponevrotique du nerf est rempli; il 
semble ne s’etre rien passe a ce niveau. Mais 
il suffit d’exercer une legere traction sur la 
portion infyrieure du nerf pour voir le mou- 
vement se transmettre intygralement au bout 
superieur, pendant que le tissu interpose se 
tend. Le meme phenomene se produit si 1’on 
etend la jambe sur la cuisse, ce qui attire 
par en bas le bout inferieur du nerf. Ces 

conjonctif interpose aux deux bouts du nerf, 
qui se reproduisent a chaque mouvement de 1’animal, provoquent 
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tout naturellement 1’apparition des trousseaux fibreux, en dirigent 
1’orientation et en assurent le developpement progressif, ainsi que 
F adherence aux bouts du nerf sectionne, a moins de pertubations 
causees par des delabrements traumatiques excessifs ou par des 
lesions inflammatoires surajoutees.

Au bout de plusieurs mois, le resultat est celui represente par les 
figures 98 et 99. Le sciatique poplite externe gauche est reseque, chez 
un chien (III), sur une longueur de 4 centimetres; la plaie est sim
plement refermee par suture de la peau. Au bout de cent quarante-

Fig. 99. — a, Portion du bourgeon nerveux superieur avec 1’enveloppe fibreuse et 
les fascicules 6pars qu’elle contient (au niveau du point a de la figure precedente). 
b, portion du tractus fibreux intermediate, avec les fascicules nerveux qu’il con
tient; quelques fascicules se sont echappes dans la graisse (point b, de la fig. 98), 
55 diamfetres.

sept jours la continuite du nerf est retablie par un mince tractus 
blanchatre ; le tissu conjonctif a repris partout sa souplesse nor
male : il n’existe plus aucune adherence du nerf reconstitue aux 
parties voisines. Les muscles antero-externes de la jambe gauche 
sont normaux comme volume et comme couleur, tandis qu’a droite, 
ou le sciatique avait ete arrache, les memes muscles sont comple- 
tement atrophies. La cicatrice nerveuse avait done donne de bons 
resultats au point de vue fonctionnel.

La reconstruction longitudinale de la piece (fig. 98) montre la dis
position du nevrome superieur, renfle a son origine et termine en 
pointe effilee ; le bout inf0rieur, beaucoup plus grele, presente une 
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disposition analogue ; dans le trajet intermediate AB, il n’y a plus 
de parenchyme nerveux, c’est-a-dire que les fascicules nerveux, 
resultant de 1’evolution des travees nevrogliques primitives, ne 
forment plus une masse coherente, mais sont disperses dans 1’epais- 
seur d’un tractus fibreux (fig. 99, b).

Le tractus internwdiaire, dont toutes les fibres sont longitudi- 
nales, comme celles d’un tendon, se continue en haut et en bas avec 
1’enveloppe fibreuse des bourgeons nerveux. Cette enveloppe est 
epaisse ; elle est infiltree de fascicules nerveux epars et toutes ses 
fibres sont longitudinales (fig. 99, <z).

L’enveloppe fibreuse des bourgeons nerveux et le tractus inter
mediaire sont done une seule et meme formation, qui reunit meca- 
niquement les deux bouts du nerf, tandis que la reunion physiolo- 
gique est assuree par les bourgeons nerveux et les fascicules isoles 
qui les prolongent et les relient entre eux *.

Quelles relations existent entre l’appareil fibreux et l’appareil 
nerveux de la cicatrice complete ? Leurs taches sont evidemment 
convergentes, mais jusqu’a quel point sont-ils solidaires 1’un de 
1’autre ? Quel profit peuvent-ils tirer de leur juxtaposition, ou 
quel inconvenient peut en resuiter ? Ces questions m’amenent a 
envisager de plus pres les caracteristiques des bourgeons nerveux

IL Bourgeons nerveux. —■ J’ai deja montre comment ils sont

1. Au risque de sortir un peu du cadre de cette note, je ferai remarquer que 
l’enveloppe des bourgeons nerveux, qui tient la place d’une gaine lamelleuse 
autour du nerf neoforme, ne possfede nullement la structure de cette mem
brane ; elle ne 1’acquerra jamais. Par contre, chacun des fascicules nerveux 
composant ce nerf neoforme est entoure d’une gaine lamelleuse typique, 
rudimentaire dans le parenchyme des bourgeons oil les fascicules sont tasses les 
uns contre les autres, trfes developpee au contraire autour des fascicules isoles 
qui cheminent dans le tissu fibreux (voir la figure 97 de ma note precedente, 
p. 355). Pour comprendre ces faits, il faut se reporter au d6veloppement normal 
du nerf et aux homologies qui existent, ainsi que je 1’ai dejii indique, entre le fas
cicule de regeneration et les faisceaux du nerf adulte; chacune de ces formations 
derive d un mime element embryonnaire, la travee nevroglique primitive, oil les 
neurites sont contenus en grand nombre et habitent en commun. La seule diffe
rence entre le nerf normal et le nerf regenere consiste en ce que le premier est 
forme d’un trfes petit nombre de travees nevrogliques (2 pour le sciatique du lapin 
et du chien). qui se transforment ulterieurement chacune en un faisceau trfes volu- 
mineux (nerfs sciatiques poplites externe et interne), tandis que le nerf regenere 
est constitue par un nombre enorme de travees, lesquelles se transforment chacune 
en un fascicule adulte tr£s petit; chacun de ces fascicules est 1'homologue d’une 
branche du sciatique, et possfede, comme elle, primitivement, une gaine lamelleuse. 
Mais une gaine lamelleuse commune ne peut pas se former sec ondairemen t autour 
d’une collection de fascicules.
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constitues par des travees nevrogliques disposees en un r0seau etire 
dans le sens de la longueur ; comment le bourgeon superieur, beau
coup plus vigoureux, est compose d’emblee par des travees com
pletes, c’est-a-dire pourvues de neurites, et comment I’inferieur, 
d’abord gliome pur, se neurotise ulterieurement pour prendre exacte
ment la structure du superieur. Considerons la forme generale de 
ces bourgeons ; elle prouve que la croissance des fibres nouvelles, 
tumultueuse au debut, lorsqu’elle vient d’etre declanchee par le 
traumatisme, se ralentit et s’appauvrit tres vite pour se r0duire a 
une maigre vegetation ou meme pour cesser completement *. De 
la vient cette forme caracteristique de toutes les cicatrices nerveuses 
dans les plaies abandonees a elles-memes, ού le nerf nouveau, 
pour peu que 1’ecartement des bouts soit grand, presente un amin- 
cissement qui est certainement prejudiciable a la fonction.

Notons au passage que cette circonstance differencie tres nette- 
ment les deux processus, entierement distincts, qui se succedent 
au cours de la cicatrisation des nerfs : dans un premier temps il se 
cree un nerf nouveau, bati par la nevroglie, habite par les neurites ; 
dans un deuxieme temps, les neurites envahissent le bout inferieur 
degenere et repeuplent, sans pouvoir les augmenter, des territoires 
nevrogliques anciens, deshabit0s mais restes en place. Or, tandis que 
la formation du nerf nouveau est soumise au rythme indique plus 
haut et peut aboutir a la formation d’un nerf plus large ou plus 
etroit que le nerf primitif, I’invasion du nerf ancien se poursuit 
indefmiment et regulierement; elle n’est limitee, en long et en large, 
que par 1’etendue des territoires a repeupler.

Il serait extremement interessant, et peut-etre utile, de con- 
naitre entierement la cause du rythme qui preside a 1’evolution des 
bourgeons nerveux. On peut se demander d’abord si ce n’est pas 
1’enveloppe fibreuse qui, 6voluant plus vite que le parenchyme 
nerveux, etouffe le bourgeon a un moment donne. Je ne le pense 
pas, pour deux raisons : la premiere est que 1’enveloppe fibreuse est 
formee de fibres longitudinales et par consequent n’est pas disposee

1. Il n’est question ici que de Involution « normale » d’une cicatrice simple. 
Dans la pratique, il peut, sous I’influence de facteurs complexes, se produire des 
deviations telles que celles signalees pages 341 sqq., qui modifient complement le 
cessus de la regeneration.
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pour etrangler efficacement le bourgeon. La seconde est tiree d’une 
experience dont la figure 100 montre les r0sultats,

Chez un chien (IX), le sciatique droit est reseque sur une petite 
etendue et la perte de substance est comblee par la greffe d’une 
colonnette musculaire longue de 2 centimetres. Le sciatique gauche 
est coupe et reuni par une suture serree, pratiquee a 1’aide de deux 
fils lateraux. Au bout de quatre-vingt-trois jours, le chien meurt et 
les pieces donnent les reconstructions graphiques ci-contre. A 
droite, la silhouette du tractus nerveux est semblable a celle de 
1’observation precedente, sauf que la brievete de 1’intervalle a 
permis aux deux bourgeons de se rencontrer. La colonnette mus
culaire a ete envahie dans toute son epaisseur en haut, oil toute 
fibre striee a disparu ; mais bientot le tractus nerveux aminci s’est 
place au centre du muscle, tandis que les fibres musculaires persis- 
taient, bien qu’atrophiees, dans la zone peripherique. Connaissant 
la facilite avec laquelle des jeunes fibres nerveuses envahissent les 
muscles, en se substituant aux faisceaux musculaires, j’avais pense 
que la cicatrice pourrait se trouver amelioree par la greffe muscu
laire. Il n’en a rien ete, la cicatrice a conserve sa forme habituelle, 
qui semble bien etre inherente a des conditions intrinseques des 
bourgeons nerveux.

Les bourgeons nerveux ne sont done pas 0touffes mecaniquement 
par leur enveloppe fibreuse, dans les cicatrices aseptiques tout au 
moins. Ceci ne signifie pas que le contact du tissu fibreux ne soit 
pas nuisible aux fascicules de regeneration ; on observe, au contraire, 
un contraste manifeste entre le developpement des fascicules reunis 
en parenchyme a 1’interieur des bourgeons et celui des fascicules 
epars dans le tissu fibreux. Ici nous touchons probablement a un 
mecanisme regulateur fort interessant : les faisceaux qui s’ecartent 
du gros de la cicatrice en traversant le tissu fibreux et qui, de plus, 
s’0tant egares, ne peuvent redevenir fonctionnels, semblent etre 
destines a disparaitre. Mais il faut chercher ailleurs la cause de la 
forme generale des bourgeons.

Que la croissance des bourgeons ait pour point de depart 1’exci- 
tation due au traumatisme, rien n’est plus certain ; que 1’effet de 
cette excitation s’attenue avec le temps, il est parfaitement permis 
de le supposer. Mais, pour expliquer la decroissance rapide des
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bourgeons, il est un autre facteur, dont il faut tenir compte, d’au- 
tant plus que ce facteur doit guider la pratique chirurgicale, ainsi 
qu’on va le voir.

Comme tous les tissus, le nerf gonfle dans les jours qui suivent 
un traumatisme ; il gonfle beaucoup 
1’infiltration d’un liquide coagulable 
{coagulating lymph de J. Hunter), 
qui dissocie tous les elements. 11 en 
resulte la formation d’un fungus du 
parenchyme avec refoulement et 
retraction de la gaine lamelleuse ; 
c’est ce fungus, et la portion sus- 
jacente infiltree du parenchyme ner
veux, qui constituent la zone dite 
metamorphique, d’oh partent les 
fibres regenerees. Or, cette infiltra
tion par du plasma est favorable a 
la croissance des elements. Harrison 
a decouvert que les cylindraxes 
poussent tres bien dans le plasma 
coagule, au contact de la fibrine, et 
c’est de la qu’est partie la «culture 
des tissus ». Dans ce plasma, les 
jeunes fibres nerveuses des cicatrices 
prosperent ; et elles se ramifient 
abondamment, d’oti 1’elargissement 
du bourgeon a sa base. Mais bientot 

; ce gonflement est cause par

Fig. 100. — Reconstructions de ci
catrices de sciatiques provenant 
d’un chien (83 jours). A gauche, 
suture serree, Adroite, greffe d’une 
colonnette musculaire entre les 
bouts ecartes. M. tissu musculaire 
persistant. Dimensions longitudi
nales x 2; dimensions transver
sales proportionnelles aux sur
faces de coupes.

Dans ces schemas et les suivants, 
construits sur des donnees nume- 
riques precises, la gaine lamel
leuse est figuree parun trait epais.

les conditions nutritives changent, parce que le coagulum plasma- 
tique se modifie — nous verrons plus tard comment — et la richesse 
du debut se transforme en une penurie, que traduit 1’atrophie du 
bourgeon. Je ne puis insister ici sur toutes les experiences qui 
m’ont amene a cette conception et je me bornerai, pour 1’instant, 
a la courte enonciation qui precede.

Le pont fibreux, tendu entre les deux bouts ecartes du nerf 
divise, s’il gene un peu le tissu nerveux, n’est done pas responsable 
de I’amincissement facheux du tractus nerveux ; 0difie, en grande 
partie, par des facteurs purement mecaniques, il presente en realite 
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une utilit6 de premier ordre en guidant les travees nerveuses. Sans 
qu’il soit besoin d’invoquer un tactisme special, on congoit que ces 
trav0es cheminent facilement dans les interstices longitudinaux 
qui separent les faisceaux conjonctifs et parviennent ainsi a desti
nation ; elles s’echappent parfois pour courir dans la graisse envi- 
ronnante, ainsi que le montre la figure 99, b, mais en realite les 
deperditions sont minimes.

Si, en fin de compte, le tissu fibreux est utile aux elements ner
veux, reciproquement la presence de

Fig. 101. — Lapin 258, suture serree; en bas, 
schema du placement du til au moment de 
1’operation. Lapin 255, suture serree du 
sciatique poplite interne comprenantle bout 
superieur du sciatique poplite externe, le 
bout inferieur de ce dernier etant reseque. 
G, gliome. Lapin 194, meme operation, avec 
incision du sciatique poplite interne au 
point i; la ligne pointillee marque 1’ecar- 
tement produit par I’incision au moment 
de 1'operation.

ces derniers exagere la pro
duction des faisceaux colla
genes ; ce phenomene, que 
1’on constate facilement dans 
le nevrome recurrent de 
Vanlair, qui est constant 
(fig. 98, N, r), rappelle tout 
a fait ce qui se passe dans le 
squirrhe.

Il existe, comme on le voit, 
un enchevetrement de phe
nomenes coordonnes qui 
atteindrait une complexite 
inextricable pour nous, si 
nous pouvions aller au fond 
des choses.

Je passe maintenant a un 
autre ordre d’idees. Dans 
certaines circonstances nous 
voudrions voir factivite crea-
trice des bourgeons persister 

plus longtemps ; mais souvent nous souhaiterions de pouvoir 
1’arreter a volonte. Nous savons que les travees nevrogliques 
se soudent 1’une a Γautre quand elles se rencontrent de front ou 
sous un certain angle, — la formation des plexus chez fembryon 
n’a pas d’autre cause. Or, on pourrait supposer que, lorsque les 
deux bourgeons se heurtent fun a 1’autre dans une suture nerveuse 
etroite, pratiquee apres rapprochement des deux bouts, la soudure 
des travees opposees va satisfaire une tendance hypothetique a la 
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restauration de Forgane et provoquer 1’arret de la croissance, 
desormais inutile, des bourgeons nerveux. Cette supposition teleo- 
logique ne se verifie pas ; la croissance persiste et les deux bour
geons s’ecrasent Fun contre Fautre (fig. 100 et 101) en formant un 
large nevrome commun.

Heureusement les sutures lachent. Si 1’on a place deux points 
lateraux sur la gaine lamelleuse, on retrouve ses fils sur les cotes 
du nevrome, 01oignes des limites de la gaine, restees parfaitement 
visibles (fig. 100) ; si 1’on a simplement passe un fil au travers des 
deux bouts du nerf, la disposition observee est encore plus demons
trative : 1’anse a perdu toutes connexions avec les gaines et se 
retrouve en plein nevrome, au milieu de la cicatrice.

Mais il serait peut-etre bon de prevoir ce gonflement lors de Fope- 
ration et de faire la suture en consequence, ainsi que j’en ai deja 
donne le conseil dans une note anterieure. Quelle distance convien- 
drait-il de laisser entre les deux bouts, je ne saurais le dire exacte
ment en 1’absence de series d’experiences suffisamment nombreuses. 
Ce qui est certain, e’est qu’il ne faudrait laisser dans Fintervalle ni 
lambeau conjonctif, ni caillot cruorique. Theoriquement tout serait 
pour le mieux si Fon deposait entre les bouts des nerfs quelques 
gouttes de plasma coagulable.

En terminant, je desire encore faire remarquer quelques conse
quences de Fattraction que les travees de regeneration exercent a 
1’egard les unes des autres et de la facilite avec laquelle elles se 
soudent entre elles. Lorsque deux nerfs voisins sont leses au 
meme niveau, il est impossible de les empecher de faire une cica
trice commune, et cette cicatrice, dans certaines circonstances, 
peut amener la captation d’un bourgeon nerveux aux detriments du 
nerf auquel ce bourgeon aurait du etre legitimement destine. La 
figure 101 (lapin 255) montre un cas de ce genre ; les deux sciatiques 
ont ete sectionnes au meme niveau ; les deux bouts superieurs ont 
ete sutures au seul sciatique poplite interne, tandis que le sciatique 
poplite externe etait reseque sur une certaine etendue. Le r0sultat 
a ete que tout le sciatique poplite externe a ete capte par le bout 
inferieur du sciatique poplite interne, sans d’ailleurs aucun profit 
pour ce dernier, qui n’a pas augmente de volume, car, suivant ce qui 
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a ete dit plus haut, un nerf regenere n’accepte pas plus de fibres 
qu’il n’en peut contenir. Le bout inferieur du sciatique poplite 
externe, termine par un volumineux gliome, n’a regu qu’un.nombre 
infime de neurites. Chez le lapin 194, les choses se sont passees de 
meme, mais une incision pratiquee sur le sciatique poplite interne, 
au niveau de la section inferieure du sciatique poplite externe, a 
permis a celui-ci de recuperer des neurites. Neanmoins les condi
tions restent defavorables, parce que la portion de sciatique poplite 
interne intermediaire entre les deux cicatrices, qui est devenue 
commune aux deux nerfs regeneres, constituera toujours un point 
retreci a 1’egard de cliacun d’eux.

XI

LES SUBSTANCES CONJONCTIVES SONT DES COAGULUMS 

ALBUMINO1DES DU MILIEU INTERIEUB1

La substance fondamentale du tissu conjonctif, les reseaux fibril- 
laires, les fibres collagenes et elastiques, les membranes basales et 
cellulaires, sont des formations tres embarrassantes pour les cyto- 
logistes parce qu’elles paraissent donees de vie et que pourtant elles 
echappent a la theorie cellulaire, quels que soient les efforts faits 
pour les y ramener.

Deux theories sont actuellement en presence : 1’une fait deriver 
ces substances de portions transformees du protoplasma, c’est la 
theorie de 1’exoplasma, qui mene a la « Gesammtzelle » de Studnicka. 
L’autre considere ces substances comme des secretions cellulaires et 
les fibres collagenes, en particulier, comme les aboutissants d’une 
evolution mitochondriale.

L’etude des cicatrices nerveuses m’a amene a une conception 
entierement differente. La substance fondamentale est un coagulum 
des albumines contenues dans le milieu interieur. Elle n’est pas plus 
vivante que le corail des polypiers ; les phenomenes physico-chi- 
miques qui s’y passent resultent de 1’activite des protoplasmas vivants 
qui I’habitent; ce sont eux qui I’ont precipitee et qui I’ont modifiee 
progressivement par leurs ferments ou, d’une ]αςοη plus generale,

1. Comptes rendus de la Societe de Biologie, t. LXXIX, 21 octobre 1916. 
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par leurs secretions; ils peuvent aussi la redissoudre lorsque les cir- 
constances changent. En particulier, les fibres collagenes et elas- 
tiques naissent consecutivement dans son sein et aux depens de 
sa propre matiere ; c’est la un fait qui a ete deja parfaitement mis 
en evidence, surtout par Laguesse. Pour designer ce processus de 
coagulation, si different de la formation des produits de secretion 
par les plastes, la denomination de metamorphisme, empruntee a 
la lithologie, convient, je crois, parfaitement.

En fin de compte cette substance provient bien, pour une part, 
de phenomenes secr0toires ; mais les cellules au contact immediat 
desquelles elle se forme ne produisent, au moins dans les cas dont fe 
m’occupe en ce moment, que les agents de coagulation et de transfor
mation. La matiere est fournie directement par les humeurs de I’orga
nisme : le probleme de son origine est le meme que celui de la formation 
du plasma sanguin.

Plusieurs faits embryologiques trouvent dans cette theorie une 
interpretation tres simple, par exemple la formation de structures 
conjonctives sans 1’intervention des cellules mesodermiques, qui 
n’entrent dans 1’edifice qu’apres son achevement (gaine de la corde 
des Poissons, evolution de la membrane basale de la peau du Tetard, 
formation de 1’endonevre). Mais ni 1’histologie normale ni 1’em- 
bryologie ne peuvent fournir d’arguments directs en sa faveur. Il 
faut s’adresser aux cicatrices, et celles des nerfs sont particuliere- 
ment instructives parce que, sous 1’influence des secretions des neu
rites et des travees nevrogliques en voie de croissance, il s’y fait 
une production tres active de tissu fibreux dans toute la zone de 
diffusion des produits secretes.

Le point essentiel est que, dans ces cicatrices, la substance fonda- 
mentale resulte de la transformation sur place d’un exsudat fibri- 
neux prealablement epanche (coagulating lymph de Hunter), puis 
envahi par les cellules conjonctives. Ulterieurement, il apparait 
dans cette substance fondamentale des fibrilles collagenes et elas- 
tiques, qui se forment et croissent comme des cristaux. Tout ce pro
cessus peut etre constate avec une grande nettete.

Laissant de cote pour 1’instant le mecanisme de 1’epanchement de 
la lymphe, d’oii resulte le caillot fibrineux, je decrirai brievement 
les phenomenes de transformation.
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Dans une cicatrice nerveuse de trois jours, chez le lapin, la fibrine 
existe sous la forme de caillots cruoriques et de reseaux prives d’he- 
maties ; ces derniers sont independants de 1’hemorragie post-op0ra- 
toire ; les espaces qu’ils occupent s’agrandissent pendant plusieurs 
jours. Les cellules conjonctives les envahissent, mais ce sont la des 
faits connus, sur lesquels je n’ai pas a insister.

Si 1’on s’adresse a une cicatrice de six jours, on observe tres faci- 
lement la transformation en substance fondamentale des reseaux 
fibrineux, envahis par les cellules conjonctives. La proliferation des 
cellules conjonctives est deja avancee, et ces cellules manifestent 
une grande activite secretoire ; leur volume est considerable, leur 
chondriome tres developpe, leur protoplasma encombre de grains 
de secretion. En certains endroits ces cellules sont tres abondantes, 
et ne laissent entre elles que de minces espaces remplis de substance 
fondamentale et de fibres collagenes ; ailleurs, la substance fonda
mentale est extremement developpee et ne contient qu’un petit 
nombre de cellules conjonctives tres eloignees les unes des autres : 
ce sont les points qu’il faut choisir pour 1’etude (fig. 102).

Dans ces regions la substance fondamentale apparait comme un 
feutrage tres fin de fibrilles, visibles dans les preparations color0es 
au picro-noir naphtol, beaucoup moins nettes dans les preparations 
colorees au melange de v. Gieson, ou elles sont rose tres pale ; c’est 
la tramule de Renaut.

Les elements cellulaires sont englobes dans ce reticulum ; pour 
1’instant je ne m’occuperai que des cellules conjonctives ou fibro
blastes. Ces cellules possedent une membrane d’enveloppe, qui a 
deja ete signalee par v. Fieandt : c’est une sorte de capsule, parfai- 
tement visible dans les coupes colorees a 1’hematoxyline au fer, 
qui, par sa face externe, fait corps avec le reticulum de la substance 
fondamentale et, par sa face interne, est en rapport avec le proto
plasma, mais ne lui adhere pas, de sorte que la retraction artifi- 
cielle de ce dernier amene souvent la formation d’une lacune entre 
la membrane et le corps cellulaire.

Il est done evident que cette membrane cellulaire n’est qu’une 
condensation de la substance fondamentale. Ce point est impor
tant ; si 1’on prend a tort cette membrane pour ce que, dans la ter- 
minologie actuelle, on appelle un exoplasma, on est forcement 

rcin.org.pl



.NATURE ET GENESE DES SUBSTANCES CONJONCTIVES 369

entraine a considerer comme une dependance du protoplasma la 
totalite de la substance fondamentale, car on ne saurait 0tablir 
de limite tranchee entre cette substance et la membrane.

Rien ne serait moins exact, car la preuve directe de la transfor
mation sur place du reseau fibrineux primitif en substance fonda
mentale est facile a donner et par la meme la veritable signification 
de cette substance se trouve devoilee.

Fig. 102. — Cicatrice de 7 jours (section de sciatique chez le lapin), coupe perpen- 
diculaire έι la direction generale des elements. Fibroblastes coupes en iravers, 
avec leur membrane, leurs mitochondries et leurs grains de secretion. Substance 
fondamentale abondante, d’aspect fibrillaire, dans laquelle apparaissent quelques 
fascicules collagfenes, έι distance des cellules.
Laguesse J, hSmatoxyline au fer, van Gieson ; 1.500 diam., dessin a la chanibre claire.

En effet, dans de nombreux points des cicatrices de six jours, et 
meme beaucoup plus agees, le reseau fibrineux est conserve avec ses 
caracteres morphologiques speciaux et son aptitude a se colorer 
tant par la methode de Weigert que par 1’hematoxyline au fer. Les 
cellules conjonctives y sont installees, comme je 1’ai indique plus 
haut, et la fibrine tient lieu de substance fondamentale. La ρέπ- 
pherie de ces taches de fibrine est floue (fig. 103) parce qu’il y a une 
transformation graduelle du reticulum fibrineux en reticulum de la 
substance fondamentale. Progressivement la morphologie du reti-

Nageotte. 24
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Fig. 103. — Cicatrice de 6 jours (section de 
sciatique chez le lapin), coupe transver
sale au voisinage du bout superieur du 
nerf.
Tissu conjonctif de nouvelle formation; a, cellules 

adipeuses; f, f, taches de fibrine a contours flous, en 
voie de transformation en substance fondamentale.

Alcool, mAthode de Weigert pour la fibrine ; 250 
diam. ; photographie.

culum change ; les fibrilles s’arrangent autrement ; elles perdent 
graduellement leur aptitude a se colorer par la methode de Weigert 
et par I’hematoxyline au fer et, parallelement, elles acquierent de 
plus en plus la faculte de se teindre en rose pale par la methode de 
v. Gieson, en bleu pale par le picro-noir naphtol de Curtis, tandis 
que (a fibrine se colore en gris jaunatre. Puis les fibrilles collagenes 

apparaissent, par une nouvelle 
transformation de la substance 
albuminoide. Les images obte- 
nues sont aussi nettes que pos
sible; il est certain que revolu
tion se fait par la transformation 
sur place de la matiere et non pas 
par la substitution d’une matiere 
ά une autre; la continuitedans le 
temps et dans I’espace n’est inter- 
rompue par aucun phenomene 
de phagocytose ou de dissolution 
(Cf. Pl. I, fig. 1 et 2, p. 26).

De plus, il existe en certains 
points de la cicatrice, melangees 
aux fibrilles collagenes, des fi
brilles isolees qui affectent la 
meme forme, mais qui se co

lorent en bleu par la methode de Weigert pour la fibrine et en noir 
par I’hematoxyline au fer. Dans les coupes colorees a I’hematoxyline 
au fer et au melange de v. Gieson, ces memes fibrilles se distinguent 
tres nettement par leur couleur noire des fibrilles collagenes rouge 
vif; mais, en outre, on voit des fibrilles semblables qui sont de 
couleur indecise. La il semble bien y avoir transformation directe 
de la fibrine en substance collagene, sans passer par le stade 
« substance fondamentale ». Ce processus ne saurait etre affirme 
dans les cicatrices que j’ai etudiees ; par contre, il apparait avec 
une tres grande nettete dans 1’experience qui a servi a Ranvier 
pour etablir ses fibres synaptiques. Mais comme il s’agit la d’un 
fait de premiere importance, j’y reviendrai bientot dans une note 
speciale (Cf. p. 383).
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Lorsqu’elle est arrivee au terme de son evolution, la substance 
collagene cicatricielle est absolument identique a la substance colla
gene normale. Son developpement, a partir du stade « substance 
fondamentale » ne differe pas essentiellement de ce que 1’on observe 
chez 1’embryon. Mais, tandis que chez 1’embryon la substance 
fondamentale apparait sans que 1’on puisse saisir son mode de for
mation, dans les cicatrices il existe entre elle et 1’albumine du milieu 
interieur un intermediaire qui trahit son origine : la fibrine. Gela 
signifie-t-il que la substance fondamentale normale a une autre 
origine que la substance fondamentale cicatricielle ? Je ne crois pas 
qu’une telle supposition puisse venir a 1’esprit de personne. D’ail
leurs, un stade fibrineux pourrait exister chez 1’embryon sans qu’il 
apparaisse par nos techniques, si la transformation se fait molecule 
a molecule au moment meme de la coagulation.

Il est assez vraisemblable que toutes les cellules de 1’organisme 
sont capables de produire la coagulation des albumines du milieu 
interieur ; suivant lescirconstances et probablement aussi suivant la 
qualite des substances coagulantes, le coagulum prend les differents 
caracteres etudi0s par les histologistes. Mais les substances haute- 
ment differenciees, comme 1’os, le cartilage, les fibres collagenes, 
necessitent une serie de metamorphoses successives ; pour les fibres 
collagenes le fait est particulierement evident. Ces metamorphoses 
sont produites par des ferments distincts et specifiques ; on peut a 
peine douter que chacune des especes cellulaires qui habitent le 
tissu conjonctif ait son role defmi dans ce processus. Les cellules 
conjonctives paraissent etre necessaires a la formation des fibres 
collagenes, aussi peut-on leur conserver le nom de fibroblastes ; 
mais faction des ferments secretes peut se produire a distance, 
dans les limites d’un certain perimetre de diffusion.

Tout cet ensemble de phenomenes de coagulation et de meta
morphisme, ou nous entrevoyons des actions multiples, successives 
ou simultanees, devra etre demele par 1’experimentation, car 1’his- 
tologie pure a donne a peu pres ce qu’elle pouvait. La premiere 
partie du travail est d’ailleurs. deja faite : e’est 1’histoire de la coa
gulation de la fibrine et de sa retraction. La retraction de la fibrine 
resulte, ainsi que Hayem 1’avance, de 1’intervention d’un deuxieme 
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ferment, qui intervient apres Faction de la substance fibrinoplas- 
tique ; le fait a ete bien demontre par les travaux de Le Sourd et 
Pagniez \

La s’arrete notre science, mais la serie des actes metamorphiques 
continue certainement, car les substances conjonctives sont mul
tiples et chaque categorie est elle-meme complexe.

Le but du present memoire est d’etablir la continuite entre la 
serie des fibrines, connue par Fexperimentation, et celle des subs
tances conjonctives, etudi0es jusqu’ici surtout par les moyens de 
Fhistologie et de Fhistogenese.

Recemment, G. A. Baitsell a publie un travail fort bien fait, qui 
se rapporte a cet ordre d’idees 1 2. Dans de nombreuses cultures de 
tissus adultes de grenouille, et meme dans des cultures de cellules 
du sang, il a vu survenir une modification du plasma qu’il a prise 
pour la transformation directe de la fibrine en substance conjonc
tive : a la place du delicat reseau fibrineux du plasma coagule appa
raissent des faisceaux onduleux de fibres paralleles qui ressemblent 
a des faisceaux conjonctifs ; en meme temps la culture devient dure 
et resistante ; des actions mecaniques, telles que la dilaceration 
du plasma par des aiguilles favorisent Fapparition du phenomene 
et influencent 1’orientation des fibres. Mais il est parfaitement 
0vident, par les details que Fauteur donne sur les afTmites de ces 
fibres nouvelles pour les matieres colorantes et sur la fagon dont 
elles se comportent vis-a-vis des acides et des ferments digestifs, 
qu’il s’agit la, non pas de substance collagene ni de substance fonda- 
mentale, mais seulement de fibrine retractee ou, tout au moins, 
modifiee; Faction des dilacerations est tout a fait comparable a 
celle, bien connue, du battage du sang. La transformation, sous Fin- 
fluence de secretions cellulaires, de la morphologie du reticulum 
fibrineux, chez un animal a hematies nucleees, n’en est pas moins 
un fait tres interessant qui, toute interpretation mise a part, a ete 
parfaitement etudie par Fauteur.

1. Le Sourd et Pagniez. La retraction du caillot sanguinet les hematoblastes. Arch, 
de phys. normale et path., t. IX, 1907.

2. G. A. Baitsell. The origin and structure of a fibrous tissue which appears in 
living cultures of adult frog tissues. The J. of exp. Medicine, t. XXXII, 1915.
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Appendice

Les travaux de Baitsell.

Comme je Findique dans la note prec0dente, j’ai eu des I’abord 
Fimpression, en lisant le travail de Baitsell cite ci-dessus, que les faits 
decrits par cet auteur n’avaient qu’un rapport indirect avec ceux 
que je venais d’observer de mon cote. Cette impression se basait 
sur 1’impossibilite ou Baitsell s’etait trouve de differencier nette- 
ment de la fibrine, par la methode de Mallory, les formations 
fibrillaires qu’il observait dans ces cultures, alors que cette methode 
colore la substance collagene chez la grenouille en bleu tres pur et 
tres distinct de la teinte violacee que prend la fibrine chez le meme 
animal. Dans la suite, F etude que j’ai faite du modelage de la 
fibrine dans les caillots cruoriques m’a confirme dans mon opinion 
a ce sujet (voir p. 23 et p. 520). Il est evident que, dans les cultures 
de Baitsell, c’est le meme phenomene d’arrangement de la fibrine 
qui s’est produit, et non pas le metamorphisme de la fibrine en 
collagene, objet de ma note de 1916, reproduite ci-dessus.

Recemment (1920), j’ai eu connaissance d’un autre travail, paru 
pourtant en 1916, ou Baitsell decrit la transformation de la 
fibrine en tissu conjonctif. Suivant lui, une telle transformation se 
produirait dans la cicatrisation des plaies cutanees chez la gre
nouille \ Lorsque 1’on fait a cet animal une plaie avec perte de 
substance de la peau, il se produit une rapide coagulation fibri- 
neuse, qui obture la plaie en formant une membrane deja resis- 
tante au bout de peu de minutes. Cette membrane sert de base 
pour le glissement des cellules epitheliales qui, tres rapidement, la 
recouvrent. En peu de jours, la membrane obturatrice, d’abord 
fibrineuse, se transformerait en tissu fibreux contenant des fais
ceaux de fibres epaisses, dans lesquels on pourrait apercevoir dis- 
tinctement les fibrilles. Les cellules qui envahissent ce tissu sont 
dans certains cas rondes (leucocytes) et deviennent allongees (cel-

1. G.-A. Baitsell. The origine and structure of a fibrous tissue formed in wound 
healing. — XXII® Session of the American Association of Anatomists, dec. 1915. 
Anat. Record 1916. 
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lules conjonctives). Les reactions colorantes du tissu seraient iden- 
tiques a celles du tissu conjonctif de la grenouille adulte, mais les 
fibres se distingueraient des fibres conjonctives norm ales par leur 
digestibilite dans la pancr0atine ; toutefois, ce caractere n’aurait 
pas une valeur absolue, parce que le tissu conjonctif du T0tard le 
presente egalement. Enfm, ajoute I’auteur, il n’y aurait pas d’a- 
parence que le tissu forme par transformation directe de la fibrine 
soit ulterieurement remplac0 par un autre.

L’auteur ne connaissait evidemment pas les fibres synaptiques 
de Ranvier. L’etude que j’en ai faite moi-meme (voir p. 383) m’a 
permis de constater que ces fibres sont de 1’hyaline et que les leu
cocytes jouent un grand role dans leur formation ; d’apres les details 
relates ci-dessus, il ne pouvait faire aucun doute pour moi que le 
processus decrit par Baitsell ne fut identique a celui decouvert 
par Ranvier, et c’est ce que, en effet, j’ai v0rifie.

Les premieres phases sont bien telles que Baitsell les a decrites ; 
mais a partir du moment ού la membrane obturatrice de fibrine est 
formee, 1’auteur est tombe dans une serie d’erreurs tellement evi- 
dentes qu’il est tres difficile d’en comprendre la cause. Peut-etre, 
dans quelques-unes des blessures qu’il a faites, a-t-il enleve seule- 
ment la couche superficielle du derme, ce qui arrive assez souvent 
lorsque 1’on se sert de ciseaux courbes et que 1’on cherche a exciser 
un pli de la peau ; en pareil cas, il reste une petite membrane de tissu 
conjonctif, assez transparente pour qu’on ne 1’apergoive pas au 
premier abord, et si 1’on croit avoir tout enleve, on peut s’imaginer 
que la substance collagene restee en place, provient de la fibrine 
transformee.

Quoi qu’il en soit, des le lendemain, a la place de la mince mem- 
brane^de fibrine qui s’etait faite dans les premieres minutes, on 
trouve une s0rie de lamelies superposees, assez epaisses, dont la 
plus superficielle supporte le revetement epithelial, deja presque 
completement reconstitue. Ces lamelles sont faites d’hyaline typique, 
et se colorent tout autrement que la substance collagene : par la methode 
de Mallory, elles prennent une teinte rouge violace assez pale, 
tandis que les faisceaux conjonctifs ont une couleur bleu ίοηοέ tres 
pur ; la methode de v. Gieson les colore a peine en rose, la subs
tance collagene 0tant d’un rouge intense ; la methode de Russell
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leur donne cette couleur d’un rouge eclatant qui est caracteristique 
de l’hyaline, alors que le tissu conjonctif est gris bleu.

Les jours suivants, la membrane d’hyaline s’amoindrit progres- 
sivement, en commengant par le centre de la blessure. Au bout de 
trois semaines, il n’en reste generalement que des debris sous les 
bords de la plaie et 1’epiderme qui ferme celle-ci semble prive 
de tout support; mais deja il est venu quelques fibroblastes qui 
s’appliquent a sa face inferieure, et, autour d’eux, il commence 
a se faire des fibrilles collagenes excessivement fines. Apres quatre 
mois, on trouve une cicatrice r0tractee, sur laquelle passe un epi- 
derme d’epaisseur norm ale, avec quelques ebauches de glandes ; 
le derme est remplace par une membrane conjonctive assez mince 
dont la texture irreguliere ne rappelle en rien la peau normale 
de la grenouille. A aucun moment, il n’y a le plus petit indice qu’en 
aucun point l’hyaline se transforme en substance conjonctive ; 
a cet 6gard, les plaies de la grenouille sont meme beaucoup plus 
demonstratives que celles du cobaye.

Baitsell travaillant dans le laboratoire de Harrison, qui a fait 
des decouvertes si importantes sur le role de la fibrine au cours 
de la croissance des cylindraxes, observee experimentalement chez 
les embryons de Batraciens, a evidemment ete amene a supposer 
que cette meme fibrine peut se transformer en substance conjonc
tive, comme 1’indiquent les titres de ses memoires ; et cette suppo
sition etait exacte ; mais le phenomene ne se produit pas dans les 
objets d’etude qu’il a choisis.

Il importait de le demontrer afm d’ecarter les objections que 
1’on pourrait tirer, contre le metamorphisme de la fibrine en gene
ral, de 1’inexactitude des faits relates par cet auteur.

XII

LA GENESE ET L’EVOLUTION DES SUBSTANCES CONJONCTIVES 

DANS CERTAINES TUMEURS DU SEIN 1

Au moment meme ou la signification des substances conjonctives 
m’apparaissait clairement, le hasard m’a permis d’etudier trois

1. Comptes rendus de la Society de Biologie, t. LXXIX, 4 novembre 1916. 
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tumeurs du sein, dont le stroma conjonctif presente des disposi
tions particulierement instructives.

Deux de ces tumeurs sont des adeno-fibromes construits exacte
ment sur le meme type. La troisieme est un carcinome d’une variete 
certainement rare, car c’est la premiere fois que je la rencontre. 
Un point doit etre fixe tout d’abord ; les tumeurs du sein, celles du 
moins de la categorie que j’en ai vue, sont des neoplasmes epithe- 
liaux ; lorsqu’elles se transforment ou recidivent, c’est toujours 
1’epithelium qui apparait comme 1’element actif; quelle que soit 
la prepond0rance en volume du tissu fibreux, son developpement 
anormal n’est que le resultat d’une reaction secondaire ; quelles 
que soient ses d0fonnations, la cause n’en reside pas en lui-meme, 
mais dans les s0cretions modifiees de 1’epithelium primitivement 
atteint. Nous pouvons done consid0rer les observations qui suivent 
comme des experiences naturelles dans lesquelles les substances 
conjonctives naissent et evoluent suivant les memes lois qu’a 1’etat 
normal, mais dans un milieu different du milieu habituel: le resultat 
est que les faisceaux collagenes formes sont identiques aux fais
ceaux collagenes normaux, mais la marche des operations est 
modifiee, et il se trouve que la modification apportee nous permet 
de saisir plus facilement les phases du processus.

I. Adeno-fibromes. Dans la serie des neoplasmes du sein, les adeno- 
fibromes sont ceux qui, par leur structure, s’ecartent le moins des 
tissus normaux. Leur stroma est plus ou moins abondant, plus ou 
moins dense, plus ou moins riche en cellules. Dans les deux cas que 
je vais reunir dans une description commune, il presente une dis
position qui est vraisemblablement assez frequente, bien qu’elle 
n’ait jamais ete reconnue, mais qui n’est pas constante.

La tumeur est ίοηηέβ de lobules qui tendent a confluer pour 
former une masse compacte, en detruisant le tissu adipeux qui les 
separe. Au centre de ces lobules en voie de croissance, on apergoit 
les acini proliferes ; tantot ils ont autour d’eux 1’enveloppe con- 
jonctive Speciale des acini normaux, tantot, au contraire, ils sont 
situ6s en plein tissu fibreux dense ; dans un cas, il s’agit de foyers 
primitifs ; dans 1’autre, de foyers epitheliaux secondaires, qui ont 
envahi le tissu fibreux apres sa formation.
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Ce tissu fibreux est I’objet de la presente etude. Au voisinage 
do Ifepithelium, il est tres dense, forme de gros faisceaux colla
genes onduleux, orientes dans tous les sens et serres les uns contre 
les autres ; il contient un assez grand nombre de fibroblastes, mais 
tres peu de cellules migratrices (fig. 104, B).

A la peripherie des masses neoplasiques, c’est-a-dire au contact 
de la graisse, 1’aspect est tout autre ; il n’y a plus d’elements epithe- 
liaux et le tissu est forme de grandes nappes de substance en appa-

Fig. 104. — Adeno-fibrome du sein.
A, Zone d’envahissement ; coin de substance fondamentale s’enfoncant dans le tissu adipeux. 

Jeunes faisceaux collagAnes. 11 n’existe que quatre noyaux de fibroblastes dans toute I’Atendue reprA- 
scntAe.

B, RAgion centrale de la tumeur. Tissu fibreux adulte, avec fibroblastes nombreux, envahi par un 
foyer Apitheliomateux secondaire.

Formol, hAmalun, v. Gieson, 212 diametres.

rence homogene — nous verrons bientot qu’en realite elle ne I’est 
pas —, qui contiennent des faisceaux conjonctifs inegalement 
repartis, tres espaces, tres fins et tres onduleux. De plus, les cel
lules conjonctives sont extremement rares et 1’on peut trouver 
de grands espaces qui en sont totalement depourvus (fig. 104 A). 
Entre cette substance, d’aspect si remarquable, et le tissu fibreux 
dense du centre des masses neoplasiques, il y a tous les inter- 
mediaires.

En allant de la peripherie vers le centre nous trouvons done suc- 
cessiveinent : 1° la graisse, qui est normale ; 2° une bordure de 
substance homogene tres pauvre en fibres conjonctives et presque 
depourvue d’elements cellulaires ; 3° une zone intermediate dans 
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laquelle les fibres collagenes et les fibroblastes deviennent de plus 
en plus nombreux a mesure que la substance homogene disparait; 
4° une zone de tissu fibreux dense ; 5° 1’epithelium glandulaire 
prolifere.

En laissant de cote la graisse, dont le role consiste simplement a 
ceder sa place lorsque la tumeur s’accroit, et 1’epithelium, qui s’ins- 
talle dans le tissu fibreux apres que celui-ci s’est developpe, il est 
bien evident que les trois couches de tissu conjonctif representent 
trois stades d’une evolution progressive. Mais dans quel sens se fait 
cette evolution ? Est-ce de dehors en dedans ou inversement ? La 
zone homogene p0ripherique represente-t-elle une phase initiale, 
ou au contraire une « degenerescence » finale ? L’analyse metho- 
dique va nous donner une reponse tres claire.

Tout d’abord, en faisant usage d’un faible grossissement, on 
constate que la zone peripherique est tres irr0guliere dans son con
tour. Elle dessine une serie de pro6minences anguleuses qui s’in- 
sinuent entre les lobules adipeux (fig. 104, A) ; souvent meme il en 
part des travees qui penetrent plus ou moins loin dans la graisse et 
qui s’y anastomosent en reseau. Par contre il n’existe aucune mem
brane d’enveloppe, ni aucune trace de refoulement des tissus dans 
cette zone peripherique de la tumeur.

Ceci suffit deja pour prouver que la croissance de la tumeur se fait 
uniquement par la peripheric et non par la totalite de la masse, ou par 
le centre. En effet, dans le cas contraire, la forme du neoplasme 
serait arrondie, comme celle des myomes, et ses couches periphe- 
riques accuseraient, par la disposition de leurs 01ements, la disten
sion a laquelle elles seraient soumises.

L’examen a un fort grossissement montre que la substance qui 
paraissait homogene avec les objectifs faibles possede exactement 
la meme structure que la substance fondamentale du tissu con
jonctif. Elle est formee de fibrilles tres fines qui sont a peine visibles 
dans les coupes colorees par la methode de v. Gieson, mais qui 
deviennent parfaitement nettes lorsque 1’on emploie le noir naphtol 
pour les mettre en evidence. Les fibrilles forment en certains points 
un reseau desordonne ; ailleurs elles se groupent en faisceaux ondu- 
leux tres laches : il suffit que ces faisceaux se condensent pour 
qu’apparaissent les premiers lineaments des fibres collagenes.
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Ces dernieres s’accroissent progressivement aux depens de la 
substance fondamentale dans la zone intermediaire, pour former 
dans les regions centrales de la tumeur un tissu fibreux adulte, qui 
ne contient plus de substance fondamentale visible.

A moins de supposer que 1’evolution normale de la substance con
jonctive, grace a une reversibilite parfaite, peut aboutir a une 
forme de « deg0nerescence » identique a la phase initiale, ce qui est 
peu probable, et d’admettre, en outre, que le tissu conjonctif dense 
est une forme de debut, ce qui est manifestement impossible, on 
est done bien oblige de conclure que 1’etat jeune est a la peripherie, 
et 1’etat adulte au centre ; c’est une confirmation, en quelque sorte 
superflue, apportee aux resultats fournis par 1’examen a une faible 
grossissement.

Nous voici done en face d’un objet d’etude qui nous permet de 
saisir, grace a une amplification enorme de la premiere phase, le 
secret de la formation des substances conjonctives. Il suffit de jeter 
un coup d’oeil sur la figure 104, A, pour voir tres clairement que, 
non seulement les tres rares fibroblastes de la zone peripherique de 
la tumeur n’elaborent pas directement les faisceaux collagenes, mais 
encore qu’ils sont bien incapables de secreter 1’enorme masse de la 
substance fondamentale.

En realite la substance fondamentale est un coagulum qui se forme 
ά la peripherie de la tumeur, c est-ά-dire au lieu de rencontre entre le 
milieu interieur local de la glande, adultere par des secretions anor
males, et le milieu interieur general, que nous n avons aucune raison de 
considerer comme modifie. Par une serie de transformations physico- 
chimiques successives, semblables ά celles qui surviennent dans les 
cicatrices, et meme a celles qui se produisent dans les tissus normaux, 
cette substance fondamentale donne naissance aux faisceaux colla
genes, et le tissu conjonctif se trouve acheve par la penetration des 
fibroblastes dans ses mailles. Ulterieurement ΐepithelium neoplasique, 
cause premiere de tout ce processus, envahit le stroma forme au-devant 
de lui.

Le developpement du tissu conjonctif dans ces tumeurs se fait 
done de la meme fagon que dans les cicatrices nerveuses, etudiees 
dans mes precedentes notes, sauf qu’il n’existe pas de stade fibri
neux au debut des phenomenes de coagulation des albumines du 
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milieu interieur. Ge stade fibrineux, nous aliens le retrouver, 
extraordinairement developpe, dans 1’observation qui suit.

II. Carcinome. — Les lobules de la tumeur presentent la meme 
serie de couches successives que les adeno-fibromes, avec, en plus, 
une couche fibrineuse peripherique.

L’0pith01ium est beaucoup plus actif que dans les adeno-fibromes : 
ses cellules dissociees se disseminent au loin, en franchissant souvent 
les barrieres que semble lui opposer le stroma. Neanmoins, on peut

Fig. 105. — Carcinome du sein. Formol, hemalun, picro-noir 
naphtol-orange, 90 diamdtres.

Deux foyers 0pith<51iaux, dont 1'un, primitif, contient a son centre un canal galactophore. — a. tissu 
adipeux sain; f, f, zone fibrineuse peripherique entremel0e de travdes de substance fondamentale; s, 
zone de substance fondamentale ; c. zone de tissu conjonctif adulte.

trouver des lobules neoplasiques assez reguliers, comme les deux 
representes dans la figure 105:1’un est primitif, avec un canal galac- 
tophore a son centre, 1’autre est secondaire. Nous considererons seu
lement le premier. La couche interne du stroma (e), formee de tissu 
conjonctif dense, est infiniment moins epaisse que dans les adeno- 
fibromes ; entre elle et la couche de substance fondamentale (5) la 
transition est beaucoup plus brusque ; enfin, en dehors de la couche 
de substance fondamentale, on voit une epaisse couche de fibrine 
(/, /) qui forme la limite de la tumeur et entre en contact immediat 
avec 1’atmosphere adipeuse du sein, dans laquelle elle pousse des 
proeminences anguleuses, comme le faisait la substance fondamen
tale des adeno-fibromes (fig. 106, A).

rcin.org.pl



NATURE ET GENESE DES SUBSTANCES CONJONCTIVES 381

Cette zone fibrineuse ne derive certainement pas d’un epanclie- 
ment sanguin parce que : 1° elle ne contient aucune trace de pig
ment ; 2° elle est r0partie d’une fagon aussi regulierement syste- 
matique que la zone de substance fondamentale elle-meme. Elle 
differe des taches fibrineuses des cicatrices, decrites dans ma der- 
niere note, par plusieurs caracteres ; d’abord elle est infmiment 
plus developpee ; puis elle est parcourue dans tous les sens par des 
colonnettes de substance fondamentale qui forment un grand 
reseau irregulier, limitant des espaces purement fibrineux; au

Fig. 106. — Meme pifece et mOme technique. 212 diamfetres.
A, Zone d’envahissement; coin de fibrine, melee a de la substance fondamentale, s’eufoncant dans le 

tissu adipeux. Jeunes faisceaux collagenes. On apercoit uue cellule· migratrice ronde, a noyau pycno- 
tique, a protoplasma colord d’une facon diffuse et intense. 11 n’y a pas de fibroblastes dans toute I’dten- 
due reprdsentde. — f, fibrine ; s, substance fondamentale.

B. Cellules adipeuses, fibrine, substance fondamentale, formation d’un faisceau collagene. Dans la 
rigion fibrineuse (/) on apercoit un des points de rarefaction signales dans le texte.

centre de ceux-ci la fibrine se rare fie un peu et semble meme, par 
places, se dissoudre \ Mais la difference la plus importante est que 
cette zone fibrineuse de V epithelioma, qui resulte evidemment de la 
diffusion d’un ferment coagulant, et qui apparait comme une formation 
initidle dont le developpement ulterieur aboutira ά I’edification du 
tissu conjonctif adulte du stroma, constitue un milieu impropre a la 
vie des elements protoplasmiques qui I’envahissent. Tandis que, dans 
les cicatrices nerveuses, les fibroblastes qui envahissent la fibrine 
sont parfaitement vivants et se developpent rapidement, dans le

1. « Quand on exagfere la dose de presure, le coagulum ne se fait jamais bien et 
n’est plus consistant» (Duclaux, Chimie biologique, p. 159). 
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cancer, ou les conditions sont foncierement anormales, les elements 
qui penetrent dans la zone fibrineuse, et qui consistent surtout en 
cellules migratrices, sont tres alteres ; la plupart sont arrondis, 
leur noyau est pycnotique, leur protoplasma est coagule (fig. 106, A) 
et, point essentiel, il ne s’agit pas de la mortification d’un tissu 
ancien, mais bien, pour une tres grande part tout au moins, de la 
formation d’un tissu ou les elements protoplasmiques ne peuvent 
pas vivre. Il y a done dans cette zone, peut-etre par 1’effet d’un 
exces de ferment coagulant, une influence deletere pour les elements 
vivants ; cette influence cesse lorsque la fibrine se transforme en 
substance fondamentale. Il faut ajouter qu’il n’existe aucune infil
tration de polynucleaires permettant de supposer un processus 
inflammatoire consecutif a une infection surajoutee.

Malgre ces differences, dans le cancer et dans les cicatrices les 
formations fibrineuses sont entierement homologues. Dans les 
coupes colorees au picro-noir naphtol-orange, la teinte bleue de la 
substance fondamentale tranche admirablement sur la teinte 
orangee de la fibrine et la distinction entre les deux est parfaitement 
nette si 1’on se sert d’un objectif faible. Mais avec un fort grossisse- 
ment, il est impossible de tracer exactement les limites entre la 
fibrine et la substance fondamentale. On passe, par des transitions 
insensibles de forme et de couleur, du feutrage fibrineux au feu- 
trage de la substance fondamentale ; souvent les faisceaux colla
genes s’approchent beaucoup de la fibrine, et alors, dans une meme 
champ microscopique, on voit devolution progressive se faire entre 
la fibrine et la substance collagene, en passant par la substance fon
damentale (fig. 106, B).

Il est bien evident que cette tumeur carcinomateuse, consideree 
isolement, n’aurait pas pu etre comprise a 1’aide des notions 
actuelles. Mais, rapprochee des adeno-fibromes, decrits plus haut, 
et des cicatrices nerveuses, etudiees dans mes dernieres notes, elle 
constitue, a ce qu’il me semble, avec des details inattendus et sug- 
gestifs, une piece dont la place etait toute prete dans 1’ensemble 
des phenomenes que je m’efforce actuellement de coordonner.
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XIII

LES FIBRES SYNAPTIQUES DE RANVIER ET LES RELATIONS DE 

l’hyaline AVEC LES SURSTANCES CONJONCTIVES, DANS LES 
PLAIES CUTANEES EXPERIMENT ALES \

Sous le nom de fibres synaptiques, Ranvier a decrit de grosses 
travees qui apparaissent tres rapidement dans la cavite d’une plaie 
lineaire de la peau, chez le cobaye et le lapin, et qui form ent un 
reseau a mailles allongees, tendu entre les bords ecartes des plans 
fibreux incises 2. Ce reseau constitue, pour les levres de la plaie, un 
moyen de reunion provisoire.

Des le deuxieme jour, le revetement epidermique vient achever 
de fermer la solution de continuit6 en glissant sur la face externe 
de ce reseau, et la cicatrisation se poursuit dans la profondeur, a 
1’abri des injures du dehors.

Un point particulierement interessant, que Ranvier a parfaitement 
mis en evidence, est le suivant : les fibres synaptiques « s’inserent 
tres solidement aux faisceaux conjonctifs qui ont ete sectionnes ».

J’ai repris, a 1’aide des techniques modernes, 1’etude de ces fibres 
sur 1’objet meme que Ranvier a indique, et qui est excellent, la 
plante du pied du cobaye. J’ai pu, d’une part, verifier la description 
donnee,· d’autre part, la completer et en tirer des arguments a 
1’appui de la theorie generale que j’ai proposee pour expliquer la 
formation des substances conjonctives.

Le reseau des fibres synaptiques, lorsqu’il est acheve, rentre dans 
une categorie connue d’ancienne date ; il est, en effet, identique 
aux reseaux d’hyaline que l’on trouve dans differentes circonstances, 
et en particulier dans la fausse membrane diphterique ; recemment, 
j’ai eu 1’occasion d’observer un de ces reseaux d’hyaline, forme en 
plein tissu conjonctif, au voisinage d’une lesion tuberculeuse du 
larynx ; il ne differait en rien de celui que l’on trouve dans les cica
trices cutanees du cobaye.

1. Gomptes rendus de la Societe de Biologie, t. LXX1X, 2 decembre 1916.
2. Ranvier. Sur le mecanisme histologique de la cicatrisation et sur des fibres 

nouvelles « fibres synaptiques ». Gomptes rendus de 1’Acad. des Sciences, t. GXXIV, 
1897.
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L’hyaline de Recklinghausen constitue un groupe artificiel, 
caracterise surtout par une refringence particuliere des substances 
reunies sous cette appellation. Mais, dans ce groupe, il existe une

Fig. 107. — Plaie lineaire de la plante du pied du cobaye a la 24® heure. Debut de 
la formation du reseau des fibres synaptiques. A cette phase la transformation 
en hyaline, que Ton ne peut voir dans cette figure, a dejh commence en quelques 
points, au centre des travees les plus volumineuses, vers leur insertion aux 
faisceaux dermiques.
C, bouchon cruorique ; L, bouchon leucocytique ; F, fongus du tissu cellulaire lache sons-dermique. A droite, on voit le rAseau des fibres synaptiques en voie de formation, qui part : 1° de 1’extremitA du 

plan fibreux dermique au point de section; 2° de Tangle infArieur du rebord Apidermique. A gauche, 
le rAseau est infiniment moins dAveloppe et s’attache uniquement a Tangle infArieur du rebord Apider
mique. Deux fleches montrent a droite et a gauche, les insertions du reseau a I’Apiderme.

Coupe transversale; formol, hAmalun, picro-noir naphtol-orange. Grossissement de 125 diametres.

espece tres legitime, ού la substance est disposee en reseaux d’un 
aspect special. C’est a cette espece d’hyaline, consideree par Weigert 
comme une modification ou une variet0 de la fibrine {fibrine 
canalisee), qu’appartiennent les fibres synaptiques.
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Fig. 108. — Meme objet au 3® jour. Reseau des 
fibres synaptiques complfetement developpe et 
transforme en hyaline.

Chaque fibre synaptique se raccorde avec un 
paquet de faisceaux collagenes par I’interme- 
diaire d’un tronc de cdne dont la coloration 
varie progressivement du rouge au jaune h 
partir de la base.

Hemalun, v. Gieson. Grossissement de 1.000 diamStres,

Et, en fait, il semble 0vident, au premier abord, que ces fibres 
proviennent d’un reseau fibrineux remanie. Ranvier leur assigne 
comme origine la fibrine du sang epanche lors de 1’operation ; moi- 
meme, j’ai cru, au d0but, avoir sous les yeux une structure de 
nature fibrineuse, et comme on peut voir, au niveau de 1’insertion 
des fibres synaptiques sur les faisceaux collagenes, une transfor
mation graduelle de la substance de ces fibres en substance colla
gene, j’ai pense trouver la 
un cas de transformation 
directe de la fibrine en 
substance collagene.

Pourtant une etude plus 
attentive ne permet pas 
de conserver cette inter
pretation, car les reseaux 
d’hyaline, tout au moins 
ceux qui se forment dans 
les tissus, ne d0rivent pas 
de la fibrine epanchee, 
ainsi que je vais le de
ni ontrer ; je ne saurais 
rien affirm er relativement 
aux reseaux hyalins des 
fausses membranes diph- 
teriques, que je ne connais 
que par des figures, mais il me semble y avoir une parente intime 
entre ces deux sortes de reseaux, dont la morphologie est identique; 
je ne sais non plus si I’hyaline observee dans les anevrismes, ou elle 
forme des masses compactes et non des reseaux, appartient a la 
meme categorie, ou bien si elle derive de la fibrine, comme Weigert 
1’affirme. Mais il est bien entendu que la discussion ne porte que 
sur des modes de coagulation, car en realit6 tous ces produits 
sont extremement voisins les uns des autres. (Cf. pp. 41 sqq.)

Aussitot 1’incision pratiqu6e sur la plante du pied du cobaye, il 
se produit une hemorragie plus ou moins abondante, suivant la pro- 
fondeur de la coupure, mais qui s’arrete tres vite ; Γ animal marche 
comme auparavant et ne s’occupe nullement de sa blessure. Le

Nageotte. 25
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lendemain, on constate 1’existence d’une croute, qui ne tombe que 
longtemps apres ; les bords de 1’incision ne paraissent pas tumefies 
et la gu0rison s’effectue toujours sans incidents, si 1’on ne met pas 
de pansement; en 1’absence d’une desinfection minutieuse, 1’appli- 
cation d’un pansement occlusif provoque 1’apparition d’un abces ; 
si la desinfection de la peau a ete bien pratiquee, le pansement 
occlusif retarde la cicatrisation et en modifie un peu le processus.

A la fin du premier jour, une coupe pratiquee perpendiculaire- 
ment a la plaie, laiss0e sans pansement, permet de saisir a son 
debut la formation d’un reseau de fibres synaptiques et d’en com
prendre le mecanisme. La plaie est obturee par un bouchon jau- 
natre, d’aspect homogene, qui est situe au niveau de la couche 
cornee ; ce bouchon cruorique resulte du dessechement du sang 
epanche : toute 1’hemorragie operatoire s’y est employee et il ne 
reste dans la profondeur de la plaie aucun caillot cruorique ni fibri
neux. Au-dessous de ce bouchon s’en trouve un second, qui s’accole 
au premier et se desseche en meme temps que lui; c’est un bouchon 
leucocytique, forme par des polynucleaires. Ainsi se constitue la 
croute qui protege seule la plaie pendant les premieres heures.

Le revetement epithelial s’est effondre de chaque c6te de la plaie 
et a glisse pour former un rebord aminci qui surplombe les levres 
ecartees de 1’incision dermique.

Le derme est tres dense et tres epais ; sa retraction fait bailler 
la plaie, entre les levres de laquelle s’insinue une hernie du tissu 
cellulaire lache sous-dermique ; ce dernier tissu est legerement 
enflamme et surtout oedematie ; il forme une sorte de fongus qui 
monte jusqu’a la croute et y adhere.

La topographie generale de la lesion etant ainsi precisee, il est 
aise de voir comment se developpe le reseau des fibres synaptiques : 
il commence a apparaitre sous la forme d’une sorte de vegetation 
ou de cristallisation dendritique a direction horizontale, qui part 
de la surface de section du plan fibreux dermique ; les extremites 
des gros faisceaux conjonctifs sectionnes sont agglutinees entre 
elles par une tres mince couche de substance fondamentale etendue a 
leur surface, et c’est de la que part le reseau des fibres synaptiques ; 
substance agglutinante et reseau sont siderophiles et deviennent plus 
tard safranophiles, quand apparait la « degenerescence hyaline ».
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Les travees du reseau, deja devenues volumineuses a leur point 
d’insertion, sont, dans leur trajet ulterieur, d’autant plus greles 
qu’elles sont plus jeunes; leurs extremites efiilees semblent se 
perdre dans 1’epaisseur du fongus de tissu cellulaire lache signale 
plus haut. Mais, en realite, les fibres synaptiques en voie de forma
tion, qui adherent intimement par leur base aux gros faisceaux 
collagenes du derme, se continuent par leur pointe de croissance 
avec les travees conjonctives du tissu cellulaire lache sous-der- 
mique, deplace, comme il a ete dit. Ces memes travees conjonctives 
s’hypertrophient, se transforment de proche en proche et s’ assimilent 
progressivement au reseau, qu’elles contribuent ainsi ά former et a 
etendre, sans que les cellules conjonctives paraissent jouer un role quel- 
conque dans cette transformation.

Le centre de formation du reseau est au niveau des surfaces de 
section du plan fibreux dermique et de 1’epiderme. Mais il semble 
que cette vegetation dendritique s’amorce en premier lieu a partir 
de la face inferieure des rebords epidermiques. L’0piderme joue done 
un role dans la formation du reseau des fibres synaptiques, et ce 
fait est d’autant plus remarquable que, dans les phases ulterieures, 
ces fibres vont constituer un derme provisoire, auquel 1’epiderme 
adherera comme au derme normal.

A la fin du deuxieme jour toutes les vegetations dendritiques se 
sont rencontrees et se sont soudees en une formation reticulee, 
tendue entre les deux 10vres de la plaie dermique ; la substance du 
reseau s’est transformee en substance hyaline. L’epiderme est 
continu a la surface externe de cette formation reticulee. Le fongus 
du tissu cellulaire lache sous-dermique a ete abrase et reduit.

Les reseaux d’hyaline contiennent toujours une tres grande quan- 
tite de polynucleaires; celui des cicatrices cutanees ne fait pas excep
tion ; mais dans les jours qui suivent 1’operation, les polynucleaires 
disparaissent progressivement ; ils sont remplaces par des fibro
blastes. Des le debut ce reseau contenait des fibroblastes, ce qui se 
congoit aisement, d’apres son mode de formation ; mais ces cellules 
ne se multiplient pas tout d’abord. Ce n’est que vers le 5e jour 
qu’apparait la poussee fibrqblastique; les fibroblastes nouveaux 
viennent d’abord de la profondeur ; puis ils se multiplient active- 
ment par caryocinese, ils s’allongent dans le sens transversal, par 
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rapport a la direction de la cicatrice lineaire, et subissent en outre 
un leger aplatissement horizontal : 1’influence des tractions et des 
pressions est manifeste. Bientdt ces fibroblastes s’entourent d’une 
couche de substance fondamentale, dans laquelle apparaissent des 
fibrilles collagenes.

Oiitre les polynucleaires, les mailles du reseau hyalin contiennent 
aussi, en beaucoup de points, des lacunes sanguines ; il s’y forme 
de veritables petits angiomes, qui disparaissent ensuite.

Plus tard, les travees d’hyaline se fragmentent et disparaissent 
lentement ; aux extremites des blocs la substance s’effiloche, aban- 
donne subitement sa refringence et semble se transformer en une 
travee de substance fondamentale, qui se perd dans 1’ensemble du 
tissu conjonctif jeune destine a remplacer defmitivement 1’echa- 
faudage provisoire du reseau des fibres synaptiques.

En resume, il s’est forme un reseau destine a reparer la breche du 
plan fibreux dermique et ce reseau s’est constitue en partie par le fait 
d’une coagulation nouvelle, en partie par le fait d’un remaniement 
avec adaptation a des conditions nouvelles des substances conjonctives 
du tissu cellulaire lache sous-dermique, sans aucune participation 
apparente des cellules qui habitaient ces substances conjonctives. Ce 
reseau s’est developpe comme une cristallisation arborescente, en 
rayonnant a partir de certains points, et en particulier, a partir des 
points ou les faisceaux collagenes du derme avaient ete sectionn0s ; 
les travees se sont attachees a ces faisceaux collagenes si solidement 
qu’il y a eu fusion des deux substances. Puis ce reseau est devenu 
hyalin. Enfm, il a cede la place a un appareil cicatriciel d0fmitif 
qui s’est developpe sur le mode habituel du tissu conjonctif normal, 
et il semble bien — la chose n’est pas absolument certaine — que la 
substance du reseau hyalin, issue de substances conjonctives, a fait 
retour a son etat premier, pour contribuer a augmenter la substance fon
damentale de Vappareil cicatriciel definitif1. En tout cas, aucun acte 
de phagocytose n’intervient dans la disparition du reseau d’hyaline.

1. J’ai examine de nouveau cette question depuis que ces lignes ont ete ecrites; 
chez la grenouille les dispositions de la substance hyaline des plaies sont telles qu’il 
n’est pas possible de supposer qu’une partie quelconque de cette substance soit 
reprise et transformee en substance conjonctive lors de ('elaboration du derme 
cicatriciel definitif (Gf. p. 373) ; chez le cobaye il semble egalement que toute la 
substance hyaline disparaisse sans fournir directement des materiaux a la cicatri
sation conjonctive.
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Toutefois, la phagocytose joue un role, peu important en soi, 
mais curieux, dans la formation du reseau synaptique ; souvent, 
au debut du processus, la substance de ce reseau, avant sa trans
formation hyaline, se dispose, dans des points ton jours tres limites, 
en masses compactes et non en travees anastomosees ; dans ce cas, 
les petits blocs, d’aspect fibrinoide, sont recoupes par des polynu- 
cleaires, qui y creusent des galeries taillees a 1’emporte-piece, et le 
resultat de ce processus est la formation secondaire d’un reseau 
identique a celui qui apparait primitivement comme tel.

Quelques d0tails sur la colorabilite de ce reseau doivent etre pre
cises. Au debut, les travees destinees a devenir des fibres synap
tiques sont formees par un feutrage tres dense qui se colore forte- 
ment en bleu un peu verdatre par le picro-noir naphtol et en gris 
orange tres pale par le liquide de v. Gieson. Cette substance n est 
pas de la fibrine ; la methode de Weigert ne la colore pas ; nean- 
moins, elle est coloree par I’hematoxyline au fer, d’une fagon 
d’ailleurs assez irreguliere. Ce n’est pas non plus de la substance 
fondamentale typique. D’apres ses reactions colorantes, ce serait 
une sorte de substance fondamentale tres condensee.

Plus tard, la colorabilite par 1’acide picrique devient de plus en 
plus predominante, si bien que les travees, par le picro-noir naphtol, 
deviennent de plus en plus vertes, puis bigarrees de vert et de 
jaune, enfin jaune pur ; a ce moment, la refringence speciale est 
apparue et la substance hyaline est completement formee. Elle se 
colore par I’hematoxyline au fer (pas dans tous les points), par 1’acide 
picrique, 1’orange, 1’eosine, enfin par la safranine qui lui donne 
une couleur rouge, intense \ La methode de Russel ne m’a donne 
aucun resultat1 2, non plus que la methode de Weigert pour la fibrine.

1. Les fibres synaptiques existent probablement chez 1'homme dans les plaies 
reunies par premiere intention, car Busse a vu dans ces cicatrices une substance 
« fibrinoide » qui se colore par la safranine (cite d’aprfes Marchand, Der Process 
cler Wundheilung, p. 189).

2. Ulterieurement j’ai obtenu de bons resultats ά 1’aide de la methode de Russell.

Aucune des theories en cours ne permet une interpretation 
logique du processus que je viens de decrire ; mais les faits s’ex- 
pliquent aisement si 1’on rapporte la formation et 1’evolution de ces 
reseaux a des phenomenes de coagulation survenant dans les albu- 
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minoides du milieu interieur et regis par les memes lois que la coagu
lation et le metamorphisme de la fibrine.

Tous nos efforts doivent tendre a etudier ces facteurs de coagu
lation : c’est une tache tres difficile. Ici, les elements qui secretent 
les agents coagulants, grace auxquels se forme le r0seau de fibres 
synaptiques, ne se devoilent pas aisement. Les conditions d’ap
parition du ferment, ou des facteurs coagulants, sont sans doute 
tres complexes ; 1’effet commence a se montrer a la fm du premier 
jour et il s’arrete bientot.

La transformation hyaline est certainement le fait d’un deuxieme 
agent qui apparait plus tard et dont 1’origine ne se laisse pas non plus 
decouvrir avec certitude; d’ailleurs, s’agit-il d’une transformation ou 
d’une surcharge ? Je ne saurais le dire. Ay ant suppose que les poly
nucleaires jouaient un role dans ce phenomene, j’ai cherche a les 
eliminer par la desinfection prealable de la peau et 1’application de 
pansements occlusifs ; je n’ai pas obtenu la disparition des polynu
cleaires, mais la cicatrisation a ete considerablement retardee : a la 
fin du deuxieme jour, il n’y a encore aucun reseau de forme ; la plaie 
est obturee par la croute, mais a 1’interieur la cavite reste b0ante 
et les surfaces de section sont protegees uniquement par une mince 
membrane de substance fondamentale. Neanmoins, plus tard, la 
cicatrisation s’opere a peu pres comme dans le cas de plaie septique, 
avec formation moindre de substance hyaline L

Quant au role des fibroblastes dans la formation des fibres colla
genes de 1’appareil cicatriciel defmitif, il est rendu parfaitement 
evident par le synchronisme parfait qui existe entre la multipli
cation des fibroblastes et 1’apparition des fibrilles collagenes.

XIV

NATURE ET GENESE DES SUBSTANCES CONJONCTIVES 2

Les faits que j’ai exposes recemment remettent en m emoire cer
taines theories humorales anciennes. Sous la poussee puissante de

1. J’ai pu me convaincre ulterieurement que la formation de l’hyaline, dans les 
plaies et dans les ulcerations des voies digestives superieures et respiratoires, est 
manifestement sous la dependance des polynucleaires.

2. Gomptes rendus de la Societe de Biologie, t. LXXIX, 16 decembre 1916.
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la doctrine cellulaire, ce qu’il y avait de juste dans les intuitions 
de nos pred0cesseurs est naturellement tombe avec le reste. Mais il 
peut etre utile de reprendre la part de verite contenue dans le 
fatras des blastemes.

Je compte apporter bientot des arguments nouveaux a 1’appui 
des idees que j’ai emises sur la nature des substances conjonctives 
et sur la genese des edifices qu’elles construisent, mais il me faut 
des maintenant exposer quelques vues d’ensemble, canevas tres 
incomplet, destine a orienter des recherches, bien plutot que con
clusions d’un travail qui est encore a son debut.

Je n’ai considere jusqu’a present que le cas ou les substances 
coagulables proviennent directement du milieu interieur, et cette 
origine, je crois 1’avoir demontree par la possibilite, pour la subs
tance fondamentale, d’apparaitre par simple transformation sur 
place d’un reseau de fibrine vraie, pr0alablement constitue. Mais 
il est bien evident que d’autres substances conjonctives doivent 
naitre aux depens de matieres coagulables secretees par la cellule 
meme au contact de laquelle elles se concretent.

Prenons le cas le plus simple, celui de 1’oeuf d’oursin qui vient 
d’etre feconde. La cellule fournit tout ce qui est necessaire a la for
mation de sa membrane, sauf quelque condition donnee par le 
milieu exterieur — sans quoi la coagulation se produirait dans 
I’epaisseur du protoplasma et non a sa surface.

Au contraire, dans le tissu conjonctif des cicatrices nerveuses, et 
la conclusion doit evidemment etre etendue au tissu conjonctif en 
general, c’est a peu pres 1’inverse qui se produit, puisque la substance 
coagulable vient — ou peut venir —- telle quelle de 1’exterieur de 
la cellule, c’est-a-dire du milieu interieur de I’organisme. La cellule 
elle-meme ne fournit, par consequent, —- ou peut ne fournir — que 
certaines des conditions necessaires a la coagulation, celles qui, dans 
la terminologie actuelle, sont represent0es par le mot « ferment ».

Ce sont la les cas extremes, mais il existe certainement des inter- 
mediaires. Dans chaque cas particulier on pourra discuter sur la 
part qui revient, dans les phenomenes si complexes de la coagula
tion : 1° a la cellule en particulier autour de laquelle la concretion 
est apparue ; 2° au milieu interieur dans lequel elle s’est faite — 
milieu qui, lui-meme, resulte de Yactivite globale des cellules de 
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I’ organisme, mais qui est modifie localement par les produits de toutes 
les cellules avoisinant immediatement la cellule consideree \

Prenons un exemple ; celui que nous fournit 1’histogenese du 
nevrilemme interne dans les regenerations nerveuses est instructif1 2. 
Au debut de revolution, la trav0e nevroglique est pourvue d’une 
membrane qui est en continuite avec la membrane de Schwann de 
la fibre d’ou est partie la vegetation ; e’est une membrane cellulaire. 
Est-ce le syncytium nevroglique qui a fourni la substance coagu
lable? Je ne saurais le dire. On le croirait volontiers en constatant 
que de cette membrane partent des cloisons qui divisent interieure- 
ment la travee en logettes distinctes, et qui, nees en plein proto
plasma, ne possedent aucun point de contact avec 1’exterieur. Mais 
ce qui est certain, e’est que tout cet hdifice se transforme en fibrilles 
collagenes3; les dispositions morphologiques sont telles que les 
fibroblastes du voisinage, toujours nombreux, paraissent etre les 
producteurs du « ferment » qui opere ce metamorphisme.

1. Toute I’histoire de I’inilammation tend a prouver qu’il se forme dans les plaies, 
h une certaine epoque et sous certaines influences, des substances lymphagogues 
capables d'agir localement sur la rapidite de transsudation du plasma et aussi sur 
la teneur en albumino'ides du plasma transsude. Theoriquement la seule presence 
d’un ferment coagulant dans un milieu coagulable indefiniment renouvele suffirait 
pour expliquer toutes les coagulations possibles; mais il semble qu’il y ait autre 
chose et que, dans le milieu interieur local des plaies, ce ne soient pas seulement 
les substances coagulantes qui sont modifiees, mais aussi les substances coagu- 
lables.

2. Cf. p. 337.
3. J’emploie le terme commode de substances collagfenes pour designer, parmi les 

substances conjonctives, celles qui se colorent en rouge par la fuchsine en pre
sence de 1'acide picrique ; ces substances derivent des substances fondamentales ; 
on sait que toutes ne possbdent pas au meme degre la propriete de donner de la 
colie par la coction, bien que dans leur ensemble elles forment une categorie natu- 
relle.

Ainsi se forme, comme je 1’ai decrit precedemment, 1’endonevre 
conjonctif du jeune faisceau nerveux. La membrane cellulaire 
primitive, quelle que soit 1’origine exacte de sa substance, se trans
forme en fibrilles collagenes identiques a celles qui auraient pu 
apparaitre au sein d’une substance fondamentale quelconque, 
fournie directement par le milieu interieur.

Ce ne sont done pas les processus de la secretion proprement dite 
qui caracterisent la genese des substances conjonctives, mais bien 
plutot ceux de la coagulation et du metamorphisme consecutif. Peu 
importe que la substance coagulable soit concr0tee au moment 
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meme ou elle tombe dans le milieu interieur, ou bien qu’elle ait fait 
partie de ce meme milieu pendant quelque temps, a 1’etat liquide. 
Si 1’on se place a un point de vue general, toutes les substances 
conjonctives, quelles qu’elles soient, doivent etre rapportees en fin 
de compte a des coagulations du milieu interieur. Elles apparaissent 
comme dans un blasteme, et par suite de la convergence des conditions 
necessaires. Les elements figures dont elles sont composees ne 
resultent pas de la division ou de la transformation d’un element 
figure preexistant et vivant ; ce sont des creations \ et par la ces 
substances different essentiellement des elements cellulaires qui, 
seuls, possedent le mode d’activite physico-chimique caracteris- 
tique de la vie.

Revenons au jeune faisceau nerveux qui resulte de la dissociation 
de la travee nevroglique primitive. Chacune de ses fibres s’est fait 
une nouvelle gaine de Schwann qui a pris les caracteres d’une gaine 
de Schwann adulte et qui differe de la gaine de Schwann primitive : 
1° parce qu’elle est plus epaisse ; 2° parce que, au moins dans les 
conditions normales, elle ne subit plus la transformation collagene. 
Pourtant les fibroblastes sont entres dans le nerf ; mais ils se bornent 
a assurer la croissance du nevrilemme interne. C’est que les condi
tions ont bien change : les neurites se sont myelinises et ont repris 
leur chondriome normal ; ils ne presentent plus ces manifestations 
d’une secretion active qui caracterisaient les jeunes neurites au 
debut du processus ; de plus la nevroglie a atteint le terme de son 
0volution. Le resultat de cet 0quilibre qui s’est etabli dans 1’element 
nerveux se traduit par un equilibre nouveau dans ses enveloppes ; 
il existe maintenant autour de la fibre nerveuse deux systemes de 
coagulation qui restent distincts : la gaine de Schwann et 1’endo
nevre conjonctif. L’une releve etroitement de 1’element nerveux, 
mais il ne faudrait pas croire que 1’autre en soit affranchi; par 1’in- 
termediaire des fibroblastes, les fibres nerveuses gouvernent encore 
les fibres collagenes de 1’endonevre, ainsi qu’on le sait. Elles excitent 
leur formation, puisque 1’endonevre se developpe en meme temps 
que les fibres achevent de grandir ; elles la refrenent puisque leur 
alteration entraine la sclerose.

1. Je dirais maintenant des epigeneses.
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Action coagulante d’un cote, action anti-coagulante de 1’autre, 
voila qui nous ramene aux lois de la coagulation fibrineuse.

Mais ce mecanisme nous apparaitra plus clairement si, au lieu 
de considerer ce qui se passe dans le petit milieu situe autour d’une 
fibre isolee, nous nous adressons au bourgeon nerveux tout entier, 
c’estra-dire a un organe h

Ce bourgeon ne se comporte pas, a 1’egard du milieu interieur, 
comme la somme arithmetique de ses elements ; il constitue une 
unity d’un ordre superieur, et a ce titre il acquiert des qualites 
nouvelles.

Si, dans 1’epaisseur de son parenchyme, les phenomenes de coagu
lation sont refrenes, a sa surface ils sont favorisys, puisque 1’on voit 
apparaitre une epaisse capsule fibreuse qui enveloppe le bourgeon. 
Cette capsule est bien evidemment sous la dependance du bourgeon 
nerveux ; sans lui, elle ne se serait pas developpee. Elle se continue 
avec la gaine lamelleuse du nerf, mais ne possede pas du tout la 
meme structure et ne peut etre consideree comme le simple produit 
d’une activite regeneratrice propre de cette membrane, car nous 
savons que les membranes fibreuses, dans les plaies simples et 
aseptiques, ne donnent lieu a aucune reaction qui soit comparable 
a celles qui se produisent au contact des nerfs, lorsqu’ils sont leses. 
D’ailleurs, la formation de la gaine lamelleuse chez 1’embryon 
resulte de phenomenes qui sont sensiblement du meme ordre que 
ceux qui donnent naissance a la capsule fibreuse du bourgeon ner
veux des cicatrices ; la gaine lamelleuse normale ne possede done 
par elle-meme aucune propriety Speciale ; elle doit sa constitution 
uniquement a sa place dans le nerf et aux rapports qu’elle a con- 
tractes avec les elements nerveux proprement dits des 1’origine.

Au debut du processus cicatriciel, lorsque les jeunes neurites sont 
charges de grains de secretion, on voit tons les fibroblastes du voi
sinage entrer en activite secretoire et se multiplier, aussi bien ceux 
de la gaine lamelleuse que ceux de 1’endonevre et ceux du tissu 
conjonctif ambiant. Tous sont pareils ; ce qui cause la difference 
entre les produits de 1’activite des uns et des autres, c’est unique
ment la situation de chacun d’eux, par rapport au bourgeon nerveux.

1. Cf. p. 357.
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Toutes ces dispositions s’expliquent si Fon considere que les con
ditions qui amenent la coagulation et celles qui Fempechent ne 
peuvent pas se propager avec une facilite identique. Ces conditions, 
nous nous les representons actuellement sous la forme de substances 
solubles specifiques ; or, nous savons que les diff0rentes substances 
possedent des diffusibilites differentes.

Nous admettrons done que le systeme neurite-nevroglie-fibro- 
blaste *, qui constitue ce que I’on peut appeler «I’element de tissu» dans 
le nerf peripherique, produit des substances coagulantes et des sub
stances anti-coagulantes (sans parler des substances coagulables 
qui sont probablement necessaires a la formation de la membrane de 
Schwann) ; par la combinaison de leurs perimetres de diffusion, ces 
substances modelent le tissu conjonctif et les enveloppes du nerf, aussi 
bien dans la regeneration que dans le developpement embryonnaire 
normal.

Qu’il s’agisse d’un bourgeon de cicatrice nerveuse, d’un organe 
embryonnaire ou de 1’embryon lui-meme, le dessin trace par 1’en- 
semble des perimetres de diffusion autour des elements anato
miques et des groupements simples ou composes de ces elements, 
nous apparait done comme le plan de 1’edifice conjonctif. Ce plan 
est destine a se modifier continuellement au cours du developpe
ment normal, a mesure que les parties executees viennent trans
former les perimetres de diffusion ; aussi le processus ne peut-il se 
derouler regulierement que s’il reste continu. C’est la raison pour 
laquelle les cicatrices ne reproduisent jamais exactement les tissus 
qu’elles remplacent, mais restent toujours des raccommodages ; et 
c’est pourquoi, en particulier, 1’enveloppe fibreuse des portions 
regenerees d’un nerf ne reprend jamais la structure d’une gaine 
lamelleuse normale.

Mais ces considerations ne suffisent pas a rendre compte de toutes 
les dispositions. Il faut y ajouter la notion de Finfluence des actions 
mecaniques, qui a ete si bien etudiee par Roux et ses eleves.

1. Ge systeme, exclusivement propre au nerf peripherique, peut se decompleter, 
mais uniquement dans 1'ordre indique ci-dessus : il peut perdre son neurite et se 
transformer en un systeme : nevroglie-fibroblaste, beaucoup plus sclerogfene que 
le systeme complet, enfin le fibroblaste peut tester seul; mais jamais le neurite 
n’existe sans nevroglie et fibroblastes, et jamais la nevroglie ne se montre sans 
fibroblastes satellites.
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Cette influence se voit clairement dans les cicatrices nerveuses 1 ; 
elle est due a la constitution moleculaire des coagulums albuminoides 
physiologiques. On sait qu’il existe deux types de ces coagulums : le 
type fibrineiix et le type caseeux. Ce dernier, impropre a 1’edification 
des tissus, ne se rencontre, en dehors de la cavite du tube digestif, 
que dans des productions pathologiques. Le type fibrineux, au 
contraire, est eminemment plastique, et c’est a lui qu’appartiennent 
toutes les substances conjonctives. Or, les fibrilles, qui caracterisent 
ce type, resultent de la juxtaposition de micelles ou les molecules 
sont orientees ; il n’y a done rien d’etonnant a ce que leur direction, 
et par consequent toute la disposition des ensembles qu’elles forment, 
soient influencees par les pressions, les tractions, les frictions, en un 
mot par toutes les causes mecaniques qui contribuent a modeler 
le tissu conjonctif.

C’est grace a 1’ensemble de leurs proprietes et a leur mode de 
formation que les coagulations du milieu interieur peuvent, tout a 
la fois, construire (’habitation des unites protoplasmiques et edifier 
la charpente de Γindioidu, sans que pour cela les phenomenes phy
siques et chimiques dont elles sont le siege soient par eux-memes les 
manifestations d’une vie propre.

Les substances qui resultent de ces coagulations croissent par 
intussusception, evoluent et se transform ent en structures com- 
pliquees et variees, alors que les cellules qui leur ont donne nais- 
sance, et qui continuent a les gouverner, gardent une forme exte- 
rieure relativement simple.

XV

APTITUDES NEOPLASIQUES DE LA NEVROGLIE PERIPHERIQUE GREFFEE 

ET NON REINNERVEE ; CONSEQUENCES AU POINT DE VUE CHIRUR- 
GICAL 2.

La nevroglie peripherique de 1’animal adulte recupere, au cours 
du processus de la degdneration wallerienne, la faculte de croitre et 
manifeste cette recuperation de deux fagons : 1° les gaines vides

1. Cf. pp. 357 sqq.
2. Comptes rendus de la Societe de Biologie, t. LXX1X, 18 novembre, 1916. En 

collaboration avecL. Guyon.
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restees en place s’hypertrophient lentement apres s’etre debarras- 
sees des derniers vestiges du neurite mort ; 2° au niveau de la sec
tion, elles donnent naissance a une vegetation de travees ramifiees 
et anastomosees entre elles, qui envahissent les tissus voisins. Or, 
il se trouve que cette faculte de croitre est fortement exageree dans un 
fragment isole du reste du nerf, par deux sections rapprochees, c’est-ά- 
dire dans un fragment nerveux prive temporairement de circulation \ 
Toutefois, pour que 1’exageration se produise, il faut, comme nous 
allons le prouver, que le fragment nerveux ne soit pas, ou, comme 
1’un de nous 1’a deja montre, ne soit que tardivement envalii par 
de jeunes neurites.

Pour etudier ces faits de plus pres, nous avons pratique sur deux 
lapins 1’operation suivante : on reseque un fragment de 12 milli
metres environ du sciatique droit et 1’on depose ce fragment au 
contact du sciatique gauche denude, mais non lese. Les deux bouts 
du sciatique droit sont laisses fibres de s’ecarter et les plaies sont 
simplement refermees par une suture de la peau ; guerison par pre
miere intention. Au bout de cinq mois, 1’autopsie est faite.

Le lapin 222 est sacrifie au debut d’une rhinite epidemique ; il 
s’etait toujours bien porte et ses troubles trophiques etaient relati- 
vement minimes. A gauche, on trouve, a la place ou avait ete depose 
le greffon de sciatique, une tumeur d’aspect fibreux, adherente au 
sciatique et aux muscles voisins ; les limites de cette tumeur 
sont rendues incertaines par 1’existence de travees fibreuses qui 
rayonnent en tons sens et par 1’epaississement diffus du tissu con
jonctif a son voisinage.

La cicatrice du sciatique droit mesure 27 millimetres environ. 
Le nevrome et surtout le gliome sont enormes et adherent aux 
tissus voisins ; le tractus intermediaire est extremement grele — 
en fait, 1’examen histologique a montre qu’aucune fibre nerveuse 
n’avait passe dans le bout inferieur du nerf (fig. 112).

Le lapin 278 est mort cachectique ; ses troubles trophiques

1. Voir, h ce sujet, p. 341, ainsi que le travail trfes interessant de R. Ingebrigtsen 
(Contribution to the biology of peripheral nerves in transplantation. II. Life of 
peripheral nerves of mammals in,plasma. The Journ. of exp. Medicine, febr. 1916) ; 
cet auteur a montre, par la methode des cultures de tissus, que la nevroglie des 
nerfs chez I’animal adulte ne reprend que progressivement la faculte de croitre au 
cours de la degeneration wallerienne, et que la forme de la vegetation varie suivant 
1’ilge de la degeneration au moment de la prise du fragment mis h cultiver. 
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etaient tres graves ; un mois avant sa mort, il s’etait brise la jambe 
a la partie inferieure et le pied etait reste ballant; de plus, il avait 
une diarrhee continuelle. A 1’autopsie, les lesions contrastent avec 
celles du lapin 222 ; la greffe a bien donne naissance a une tumeur 
mais celle-ci est beaucoup moins volumineuse que dans le premier 
cas.; d’autre part, la cicatrice du sciatique droit presente un aspect 
normal: le nevrome et le gliome sont petits, le tractus intermediate 
est bien developpe. Pourtant, 1’examen histologique a montre 
que la regeneration du bout inferieur du nerf est mauvaise ; il a 
passe environ dix fois moins de fibres a myeline que dans les cas ού 
la regen0ration anatomique peut etre consideree comme bonne.

En resume, 1’un des lapins a donne une hypertrophie enorme 
de la nevroglie dans la greffe et aux deux bouts du nerf sectionne, 
avec restauration absolument nulle de ce dernier ; chez 1’autre lapin, 
les proprietes hyperplasiques de la nevroglie etaient moindres, 
mais il s’etait produit une regeneration du bout inferieur du nerf. 
L’operation avait ete faite le meme jour (16 f0vrier) sur deux ani- 
maux de meme taille mais de pelages differents ; le lapin 222 avait 
la couleur du lapin de garenne ; 1’autre etait blanc avec un peu de 
jaune.

Il est bien evident qu’une correlation doit etre admise entre ces 
deux ordres de faits qui varient en sens inverse, dans nos deux expe
riences : tendance generale a 1’hyperplasie nevroglique et regene
ration du nerf sectionne. D’autre part, si nous nous reportons a 
1’ensemble de nos recherches, nous sommes amenes a penser que 
les diff0rences qui existent entre ces deux cas, doivent etre impu- 
tees aux reactions individuelles et non a l’etat de sante des deux 
animaux ; et cette opinion paraitra admissible si 1’on considere 
que c’est 1’animal cachectique qui a donne la cicatrice la moins 
mauvaise.

Le petit nombre de nos observations, limitees a 1’auto-transplan- 
tation, nous interdit d’aller plus loin dans la voie des interpreta
tions ; il nous suffira d’avoir pose un jalon dans un territoire neuf. 
Nous aurons a pratiquer plus tard des homo-transplantations, a 
rechercher ce que donneraient des inoculations en serie, a voir si 
les humeurs sont modifiees par le developpement de cette nevroglie 
neoplasique et s’il est possible d’intervenir pour diriger dans une 
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voie favorable le processus de la regeneration, si variable d’un 
individu a un autre. Pour 1’instant, nous devons nous borner a la 
description exacte des faits observes.

L’examen histologique, pratique sur des coupes en serie, apres 
fixation au liquide J, de Laguesse, a montre que le fragment du 
nerf greffe est reste reconnaissable au centre des tumeurs ; il a con
serve sa gaine lamelleuse ; ses travees nevrogliques, hypertrophiees,

Fig. 109. — Coupe de la tumeur du lapin 222. On voit h gauche la coupe des deux 
faisceaux du sciatique gauche normal; h cbte, la coupe des deux faisceaux du 
fragment de sciatique droit greffe ; ή droite, les petits faisceaux des nerfs de la 
region posterieure de la cuisse, complfetement englobes par le neoplasme ; en haut, 
la coupe des muscles adherents ή la tumeur et envahis par la nevroglie.

Grossissement de 10 diamfetres.

sont restees en place ; mais il a considerablement diminue de lon
gueur, parce que sa gaine lamelleuse, sur une certaine etendue a 
chaque extremite, s’est trouvee envahie et detruite par la prolife
ration nevroglique. Transversalement, ses dimensions sont un peu 
augmentees chez le lapin 222 et un peu diminuees chez le lapin 278, 
1’hypertrophie de la nevroglie n’ayant pas tout a fait compense la 
disparition des neurites chez ce dernier.

Le neoplasme proprement dit represente environ dix fois le 
volume primitif du greffon dans le premier cas, deux fois et demie 
seulement dans le second. La fig. 109 montre comment il adhere aux 
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muscles et au sciatique ; il enveloppe ce dernier en partie ; quant 
aux petits nerfs des muscles posterieurs de la cuisse, ils sont entiere- 
ment englobes dans la tumeur (fig. 110).

Le tissu neoplasique est fornrn par des travees nevrogliques, dis- 
posees en trousseaux orientes dans tous les sens. L’element de 
tumeur comprend : 1° une travee nevroglique multinucleee ; 2° la 
gaine collagene qui lui adhere et qui envoie souvent des prolonge-

Fig. 110. — Glio-fibrome englobant des fascicules nerveux, 
non alteres en eux-memes. Dans Γangle inferieur droit, coupe d’une artfere.

Grossissement de 100 diametres.

ments dans son interieur ; 3C des fibroblastes nombreux, appliques 
a la surface de cette gaine ; 4° une seconde enveloppe collagene 
(fig. 111). Souvent, deux ou trois travees nevrogliques sont associees 
dans une loge commune.

Si 1’on veut bien se reporter a une note anterieure \ on comprendra 
que la travee nevroglique contient en puissance toutes les gaines de 
Schwann du faisceau nerveux qui pourrait naitre a ses depens, si 
de jeunes cylindraxes venaient a 1’envahir ■ que la couche adhe- 
rente de substance collagene, avec prolongements dans 1’epaisseur

1. Gt. p. 350.
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Fig. -111. — Element de tumeur: deux tra
vees nevrogliques multinucleees, enve- 
loppees chacune par la gaine collagfene 
intimement adherente, reunies dans une 
gaine collagfene commune ; entre les 
deux couches collagfenes, on voit plu
sieurs fibroblastes. En dehors, tissu 
fibreux dense.

Grossissement de 1.000 diametres ; photographie 
sans retouche.

de la travee nevroglique, represente 1’endonevre de ce faisceau 
nerveux a venir ; que la couche collagene externe est 1’ebauche de 
la gaine lamelleuse de ce meme faisceau ; enfm que les fibroblastes 
situes entre les deux couches collagenes seraient destines a peupler 
d’une part 1’endonevre, d’autre part la gaine lamelleuse.

Π existe, en outre, des faisceaux collagenes interstitiels plus ou 
moins nombreux suivant les regions : a la peripherie ils deviennent 
de plus en plus volumineux et 
forment a la tumeur une en- 
veloppe presque purement fi
breuse, qui se continue insensi- 
blement avec les tissus scleroses 
des alentours. Enfm, la tumeur 
est irriguee par des arteres 
nombreuses, volumineuses et 
tres musculaires.

Cette tumeur est done exacte
ment un glio-fibrome. Pour bien 
etablir que le fibrome est abso- 
lument subordonne au gliome, il 
suffit de pratiquer des greffes 
d’autres tissus et de voir com
ment elles se comportent. Si, 
par exemple, on depose au con
tact du sciatique denude un 
fragment de tendon ou d’artere 
provenant d’un animal de meme 
espece, au bout de plusieurs se- 
rnaines on trouve la greffe reprise et faisant corps avec le tissu 
cellulaire ambiant. Mais cette greffe n’a subi aucune hypertrophie, 
elle n’est nullement «adherente» aux organes voisins et le tissu con
jonctif lache qui I’entoure ne presente pas le plus petit epaississement : 
la region est revenue entierement a 1’etat ou elle etait avant I’opera- 
tion, sauf qu’elle contient un fragment de tissu etranger.

La cicatrice du sciatique droit du lapin 278 ne necessite pas de 
description speciale, car efle ne presente aucune particularity. Au 
contraire, celle du lapin 222 est entierement anormale. Jamais nous

Nageotte. 26
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n’avons encore rien rencontre de semblable et nous sommes portes 
a supposer que 1’evolution, chez le meme animal, du gliome d0crit 
plus haut, a pu avoir une influence a distance sur sa formation. 
Mais son nevrome enorme, a part ses dimensions, est fait comme 
tous les nevromes ; son gliome est fait comme le glio-fibrome d0crit 
plus haut. Le bout peripherique du nerf, au-dessous du gliome,

Fig. 112. — Reconstructions graphiques des tumeurs et des cicatrices nerveuses des 
lapins 222 et 278 (5 mois).

Le petit sciatique (s) a AtA sectionnA en mime temps que le grand chez. le lapin 222. G, greffon ; 
T. gliome-fibrome; F, fibrome a peu pres pur.

merite une mention particuliere : toutes les travees nevrogliques 
qui sont vides de neurites, ou qui du moins ne contiennent aucun 
neurite myelinise, presentent une hypertrophie considerable, exacte- 
ment du meme type que celle observee dans les fragments greffes, 
persistant au centre de la tumeur de la cuisse gauche. Cette forme 
d’hypertrophie, nous ne 1’avons, jusqu’a present, rencontree que 
dans ce cas et dans les fragments de nerf momentanement prives 
de circulation ; ici, elle se produit par une sorte d’influence a dis-
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rapport avec la reinner-en

Fig. 113. — Reconstructions gra- 
phiques de 2 greffes interposees 
entre les deux bouts de scia- 
tiques sectionnes ; lapin 329, 
autotransplantation, 3 mois ; 
lapin 253, homotransplanta
tion, 4 mois et demi.

Dans ces reconstructions, les di
mensions longitudinales sont 
multipliees par deux ; les di
mensions transversales sont 
proportionnelles aux surfaces 
de coupe.

tance dans un nerf qui est reste en place, et n’a subi aucune anemie 
temporaire.

De ces deux observations, nous pouvons deja conclure que les 
circonstances inherentes a 1’operation de la greffe et, en premier 
lieu, 1’anemie temporaire, sont en effet, comme nous 1’avions sup
pose, une cause d’exageration des aptitudes neoplasiques de la 
nevroglie. En second lieu, nos βχρέ- 
riences montrent le role considerable 
joue ici, comme dans tous les processus 
qui interessent la nevroglie en g6neral, 
par les predispositions individuelles.

Pour terminer cette etude, il nous 
faut maintenant mettre en evidence le 
role jrenateur que joue, a I’egard de la 
nevroglie grejjee, I’invasion precoce de 
neurites jeunes. Dans les greffes ner
veuses pratiquees en vue de combler 
une perte de substance survenue dans un 
nerf, la coaptation des extremites du 
greffon avec les bouts du nerf permet 
la reinnervation rapide de la nevroglie 
de ce greffon; dans ce cas 1’hyperplasie 
ne se produit pas, ou du moins ne de- 
passe pas les limites de ce que 1’on 
voit dans toutes les sutures nerveuses.

Il ne peut etre question' de donner 
ici une etude complete des greffes ner
veuses destinees a reparer un nerf 
res0qu0, mais seulement d’indiquer les 
differences qui existent entre ces greffes 
et celles que nous venons de decrire, 
vation precoce dans un cas, impossible ou tardive dans 1’autre.

Nous savons deja que lorsque les neurites arrivent au greffon 
apres que 1’evolution vicieuse de la nevroglie est achevee, ils ne 
peuvent plus guere la modifier *. Mais s’ils parviennent au contact

1. Gf. pp. 341 sqq. 
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de la nevroglie plus tot, ils arretent jusqu’a un certain point cette 
evolution.

La figure 113 represente la reconstruction graphique de deux 
greffes nerveuses, pratiquees pour retablir la continuite du scia
tique apres resection d’un fragment ; 1’une est une homotransplan- 
tation du meme age exactement que les deux cicatrices des obser
vations precedentes ; 1’autre est une autotransplantation moins 
agee. Dans les deux cas, le resultat, au point de vue du passage de 
neurites myelinises dans le bout inf0rieur du nerf, a ete bon. Nean- 
moins, on remarquera deux differences dans les reconstructions : 
1° 1’homogreffe a notablement diminue de volume, ce qui n’est 
pas le cas pour 1’autogreffe ; 2° 1’homogreffe s’est montree un peu 
plus sclerogene a sa p0ripherie que 1’autogreffe. A part cela, on 
peut constater que les deux greffes se sont comportees de la meme 
fagon, au seul point de vue qui nous interesse pour le moment: 
ni 1’une ni 1’autre n’ont donne lieu a une proliferation nevroglique 
anormale au niveau de leurs extremites. Ce resultat paraitra tout a 
fait demonstratif si l’on compare ces reconstructions a celles de 
sutures nerveuses simples, d’une part (fig. 100 et 101, pp. 363-4), 
et a celles de sutures pratiquees sur des segments de nerfs tempo- 
rairement anemies et non reinnerves ou tardivement reinnerves, 
d’autre part (fig. 89, p. 343).

Les faits que nous venons de rapporter ne doivent pas etre consi
der es du seul point de vue theorique ; ils ont une signification pra
tique tres precise, car ils montrent nettement 1’influence sclero
gene des debris de nerfs qui peuvent etre abandonnes dans une 
plaie anfractueuse. Les fragments isoles de tissu nerveux doivent etre 
soigneusement enleves, et les lambeaux flottants de nerfs dechires 
doivent etre abrases toutes les fois que le chirurgien a I’occasion de 
regulariser une plaie fraiche, car, independamment de toute infection, 
ces debris determineront la formation d’une cicatrice fibreuse, adhe- 
rente et inextricable.
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XVI

SUR LA GREFFE DES TISSUS MORTS ET EN PARTICULIER SUR LA 

REPARATION DES PERTES DE SUBSTANCE DES NERFS A l’aIDE 

DE GREFFONS NERVEUX CONSERVES DANS l’aLCOOL \

Si les substances conjonctives sont des coagulums inertes, formes 
au contact des cellules de I’organisme et leur servant d’habitation, 
on peut supposer que, empruntees a des tissus morts et grefibes au 
sein de tissus vivants, ces substances ne se comporteront pas comme 
des corps etrangers et ne provoqueront pas la phagocytose.

L’experience prouve le bien-fonde de cette hypothese et donne 
ainsi un nouvel appui a la theorie generale que j’ai formulee recem- 
ment, au sujetde la nature et de la genese des substances conjonc
tives 1 2. Non seulement 1’appareil conjonctif des greffons tues par 
1’alcool ou le formol persiste, intact, mais encore il se rattache 
promptement a 1’appareil conjonctif des tissus vivants qui ont regu 
ces greffons.

1. Comptes rendus de la Societe de Biologie, t. LXXX, 8 mai 1917.
2. Cf. pp. 366 sqq.

La greffe morte reprend et devient adherente ; bientot il est 
impossible de preciser ses limites, parce que la soudure entre ses 
substances conjonctives et celles des tissus environnants s’est effec- 
tuee a la perfection.

Lorsque la morphologie de la trame conjonctive le permet, les 
fibroblastes venus des parties vivantes envahissent la greffe morte 
et s’y etablissent, a la place des anciens habitants. Si, au contraire, 
I’immigration est impossible, les masses conjonctives restent en 
place inalterees et adherentes, mais non enkystees.

La seule phagocytose que 1’on puisse observer dans le cas de 
greffe homoplastique est celle que necessite 1’enlevement des proto
plasmas morts ; mais dans les greffes Iteteroplastiques de fragments 
d’arteres, j’ai obtenu, a cet egard, des resultats contradictoires, 
dont la cause devra etre 01ucidee ulterieurement.

Les tissus auxquels je me suis adresse sont : les tuniques arte- 
rielles, on il est facile de reperer la plus petite modification apportee 
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a I’appareil conjonctif — les tendons — le cartilage — enfin le nerf; 
j’ai laisse de cote, pour 1’instant, le tissu osseux, dont les greffes 
mortes ont deja ete 1’objet de nombreuses etudes, mais qui m’a paru 
trop complique pour servir de point de depart aux recherches que 
j’ai entreprises. Mes experiences suffisent des maintenant a etablir 
la realit6 des faits observes et aussi la possibility de les utiliser dans 
la pratique chirurgicale. Mais de ce cote il reste beaucoup a faire 
pour mettre au point la technique. Comme les exp0riences neces- 
saires sont forcement multiples et de longue dur6e, j’ai dii me borner, 
pour 1’instant, a un expose preliminaire des resultats acquis et des 
notions theoriques qui en decoulent.

Un morceau d’artere de lapin qui a sejourne plusieurs jours dans 
1’alcool, ou dans le formol a 10 p. 100, est greffe dans le tissu cellu
laire lache d’un lapin, au voisinage du sciatique par exemple. Au 
bout de plusieurs semaines, 1’autopsie est faite ; si la greffe a ete 
parfaitement aseptique, il ne reste plus aucune trace de l’op0ration ; 
le tissu conjonctif a repris exactement sa minceur et sa transpa
rence normales ; mais il contient un organe nouveau, auquel il 
adhere et avec lequel il affecte exactement les memes connexions 
qu’avec le nerf sciatique ; cet organe est le fragment d’artere depose 
au moment de I’ophration ; il a garde la forme et les dimensions 
qu’il avait lors de son insertion, et si les surfaces de section presen
tent quelques irregularites, ces irregularites se retrouvent telles 
quelles au moment de 1’autopsie. La seule modification apparente 
est que le greffon a repris sa souplesse normale qu’il avait perdue 
au cours de la fixation subie.

Sur les coupes transversales, les lamelies collagenes de la tunique 
externe et I’appareil elastique de la tunique moyenne ont conserve 
exactement leur morphologie et leur colorabilite normales; la 
lumiere est comblee par un tissu conjonctif tres d01icat, contenant 
souvent des cellules adipeuses. La tunique externe, d’aspect normal, 
se continue insensiblement avec le tissu cellulaire ambiant. Les 
fibroblastes ont envahi cette tunique externe ; ils ont penetre assez 
irrhgulierement dans la tunique moyenne, dont de grands espaces 
restent inhabites. Il existe en outre des cellules migratrices eparses 
(mononuckaires), en nombre g0neralement peu considerable.
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Sur les coupes longitudinales, les extremites sectionnees des lames 
elastiques n’ont pas ete modifiees : elles sont reliees entre elles 
par une mince lamelle conjonctive qui adhere a chacune d’elles.

Un tendon de lapin greffe sur le trajet d’un nerf ou sous la peau 
de 1’oreille d’un lapin, apres avoir 0te passe au formol et a 1’alcool, 
presente ses faisceaux collagenes intacts au bout de plusieurs 
semaines ; il est rehabite par des fibroblastes qui sont a 1’etat 
quiescent.

Une rondelle de cartilage auriculaire adulte, decoupee a 1’em- 
porte-piece, conservee un jour dans 1’alcool a 90° et greffne sous la 
peau de 1’oreille d’un lapin reprend aussi bien qu’une rondelle de 
cartilage vivant. Au bout de plusieurs mois (9 mois dans une βχρέ- 
rience), la substance cartilagineuse, bien que fixee a 1’alcool, n’a 
subi aucune atrophie et affecte avec le tissu conjonctif ambiant 
exactement les memes connexions que la substance cartilagineuse 
d’une greffe vivante, ou bien que la substance du cartilage auri
culaire normal.

La seule difference est que la basophilie a disparu, sauf autour 
de quelques capsules ; on sait que les substances cartilagineuses, 
et surtout les capsules, se colorent vivement par les couleurs 
basiques, 1’hematoxyline par exemple ; cette propriete, variable 
suivant les points, n’appartient pas en propre a la substance carti
lagineuse, mais lui est conferee par un mordant qui 1’impregne ; ce 
mordant disparait dans les greffes mortes, sauf dans certains points 
ou la greffe morte est tres rapprochbe du cartilage vivant de I’oreille 
et se trouve encore dans le perimetre de diffusion des substances 
secretees par ce dernier.

La disparition du mordant, qui est evidemment en quantite 
infinitesimale, ne modifie ni le volume, ni la consistance, ni la con
texture de la substance cartilagineuse ■; les autres affinites de cette 
substance restent intactes, par exemple celle pour la fuchsine 
acide dans la methode de v. Gieson.

Au niveau de la surface de section, on observe un phenomene 
curieux ; les capsules qui ont ete entamees sont envahies par des 
fibroblastes accompagnes d’une houppe de fibres collagenes (fig. 114 
A et B), mais ces fibroblastes ne parviennent pas a faire la plus

rcin.org.pl



408 EXPERIMENTATION

petite έτοβΐοη dans la substance cartilagineuse, dont les angles 
restent vifs1.

On remarquera aussi qu’il ne se forme pas de perichondre au con

tact de ces surfaces; mais il en est de meme pour les rondelles greffees 
vivantes et restees \dvantes, conformement a la doctrine d’Ollier.

1. Cf. p. 510.
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Naturellement, les cellules sont mortes; leur soma est reste inaltere 
dans sa forme. La texture du cartilage ne permet ni aux phago
cytes d’enlever ces cadavres cellulaires ni aux fibroblastes de venir 
rehabiter la greffe morte, sauf dans les points ou une fissure leur a 
donne acces dans une capsule. La greffe morte reste done en place, 
adherente et inalteree, quoique inhabitee ; son role mecanique est 
identique a celui que remplirait une greffe vivante. Il est inutile 
d’insister sur l’int0ret que presente ce fait au point de vue de la 
pratique chirurgicale, mais je dois faire observer que je n’ai pas 
encore etudie ce qui se passe dans les greffes mortes heteroplas- 
tiques de cartilage.

La figure 114 B represente une disposition curieuse ; sous 1’in- 
fluence du traumatisme exerce par 1’emporte-piece, les cellules du 
bord de la greffe sont mortes sur une certaine etendue, de telle sorte 
que la piece est a la fois une greffe vivante et une greffe morte; la 
limite entre les deux parties est marquee simplement per la perte 
de la basophilie de la substance cartilagineuse ; il n’y a aucune reac
tion de la partie vivante au contact de la partie morte, aucune 
ebauche d’un processus d’elimination.

Ceci parait en contradiction avec ce que nous croyons savoir de 
la necrose du cartilage et de son exfoliation a 1’etat pathologique. 
En realite, ce n’est pas la mort de la substance fondamentale ni 
celle de ses habitants qui constituent la « necrose », au sens anatomo- 
pathologique du mot, mais bien 1’imbibition par des substances 
toxiques ; celles-ci provoquent des reactions de la part des cellules 
cartilagineuses restees vivantes et capables de modifier autour 
d’elles ou de dissoudre la substance fondamentale ; en outre, ces 
poisons peuvent provoquer la phagocytose.

Tous les exemples que je viens de passer rapidement en revue 
montrent que, lorsque 1’on greffe un fragment de tissu vivant, on 
pratique en realite deux operations distinctes, qu’il convient de 
differencier nettement : 1° on introduit dans un organisme un frag
ment de trame conjonctive emprunte a un autre organisme ; 2° on 
transporte en meme temps les cellules vivantes qui habitent cette 
trame inerte.

La reprise de la greffe, lorsqu’elle se fait integralement, suppose 
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deux facteurs independants Fun de Fautre : 1° F adherence du 
greffon due a un travail purement physique de coagulation, qui 
soude le reseau conjonctif greffe au reseau conjonctif des tissus dans 
lesquels le greffon a ete introduit; ce travail peut etre compare a 
celui qui soude entre eux deux cristaux plonges dans une solution 
saturee ; 2° la survie des cellules, qui depend de circonstances com
plexes. Ces deux facteurs sont tellement independants Fun de 
Fautre, que Fadherence d’une greffe morte se produit exactement 
comme celle d’une greffe vivante.

La greffe morte est done equivalente a la greffe d’un reseau con
jonctif isole. Inversement, a 1’etat pathologique, la greffe de cel
lules vivantes isolees s’observe dans les metastases cancereuses.

Toutes les fois que le resultat cherche sera d’ordre purement 
mecanique, la chirurgie pourra done employer avec avantage des 
greffes mortes a la place des greffes vivantes, a la condition que la 
technique soit bien fixee, ce qui exigera encore de nombreuses 
experiences.

Les greffons resteront intacts, si toutefois ils sont places dans 
une region quiescente et si les phenomenes de cicatrisation ne suf- 
fisent pas a tirer les tissus environnants de leur etat de repos.

Si, par contre, les greffons sont places dans une region qui est 
le siege d’un processus evolutif, sur le trajet d’une regeneration 
nerveuse par exemple, la trame conjonctive greffee sera remaniee 
d’autant plus facilement qu’elle est privee des cellules qui ont ρτέ- 
side a sa formation.

Mais, dans ce cas, encore, il ne semble pas que les phagocytes 
attaquent les substances conjonctives, qui sont remodelees par des 
procedes semblables a ceux mis en oeuvre lors du developpement 
normal des tissus.

Ceci m’amene a Femploi des greffes mortes pour retablir la conti- 
ηηίΐέ d’un nerf ayant subi une perte de substance. Dans ces greffes, 
en effet, le remaniement de la charpente conjonctive est complet.

J’ai montre precedemment que la continuit6 d’un nerf peut par
faitement se retablir sans precautions Speciales, meme lorsque 
1’ecartement des bouts atteint plusieurs centimetres. Mais il est 
evident que l’on ne peut pas esperer cet heureux r0sultat avec les 
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delabrements regionaux qui accompagnent la lesion nerveuse dans 
les blessures de guerre. Et d’ailleurs 1’etude du tractus cicatriciel 
dans les cas experimentaux prouve que si le cordon fibreux dense, 
qui reunit les bouts en pared cas, joue un role tres utile, par centre, 
il gene 1’expansion des faisceaux de regeneration et nuit a la matu
ration du nerf nouveau.

La suture dite tubulaire repond a la crainte que 1’on eprouve, de 
voir les jeunes fibres nerveuses se perdre en s’eparpillant et man- 
quer 1’entree du bout inf6rieur. Mais ce procede n’est logique qu’en 
apparence ; si 1’on y reflechit on comprend aisement que 1’espace 
fibre, offert au cheminement des jeunes fibres nerveuses, est en rea
lite bientot obture par un tissu conjonctif dense, dont le develop- 
pement est tres rapide ; les conditions deviennent vite tres mau- 
vaises pour la regeneration nerveuse, d’autant plus que les parois 
du tube paraissent gener considerablement la nutrition du con- 
tenu.

Quand ces parois sont minces et permeables, comme celles 
d’une veine, le resultat final peut n’etre pas trop mauvais ; on en 
verra un exemple dans 1’observation relatee plus loin. Mais si 1’on 
emploie un tube forme d’une substance impermeable, telle que le 
collodion, I’empechement apporte a la regeneration est absolu, 
ainsi que je m’en suis assure.

Il faut done placer sur le trajet des jeunes fibres nerveuses une 
substance solide, qui leur soit permeable et qui en meme temps ne 
permette pas au tissu fibreux de s’installer a leur place. La greffe 
d’un faisceau musculaire, que j’ai pratiquee trois fois chez le chien, 
ne m’a pas donne de resultats sup0rieurs a ce que 1’on obtient sans 
greffe d’aucune sorte ; dans ces experiences je n’avais fait que des 
pertes de substance peu etendues, un centimetre et demi environ ; 
peut-etre le procede meriterait-il une etude plus approfondie.

Mais il est bien evident que le procede ideal serait la greffe d’un 
nerf vivant, si de nombreuses difficultes ne surgissaient pas dans 
la pratique. Tout le monde connait ces difficultes, il est inutile de 
les enumerer ; je ferai seulement remarquer qu’elles imposent, le 
plus souvent, une grande economie de matiere, alors qu’il convien- 
drait de pratiquer largement les excisions sur le nerf a reparer.

Je ne veux prendre parti ni pour les interventionnistes, ni pour 
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les abstentionnistes, parce que j’estime que, si les progres de la 
technique chirurgicale permettaient d’operer a coup sur la recons
titution d’un nerf altere, les discussions en cours cesseraient aussi- 
tot. Mais lorsque le chirurgien s’est decide a intervenir, il faut que 
1’operation soit large. Si bonne que soit la reprise de la greffe, 1’ave- 
nir du nerf est gouverne par la qualite du neuro-glio-fibrome qui se 
forme entre le bout superieur du nerf et le greffon. Cette region est 
le siege de nombreux accidents, que je compte decrire bientot, et 
qui influent notablement sur la puissance de regeneration du nerf. 
Si le bout superieur d’oii part la vegetation des jeunes fibres, n’est 
pas sain, I’inconvenient peut etre fort grand ; or, c’est au niveau 
du bout superieur que les alterations consecutives aux trauma- 
tismes s’etendent le plus loin et prennent le plus d’importance. Il 
faut done resequer largement le bout superieur. Le bout inferieur du 
nerf, en dehors de certaines alterations dont j’ai indique prece
demment la cause *, parait etre moins susceptible ; sa reaction 
pathologique est habituellement plus simple, sans doute parce que 
sa structure est moins complexe, tant qu’il est prive de neurites.

11 faudrait done trouver un greffon aussi bon que le nerf vivant, 
et dont on piit etre prodigue. Les notions nouvelles sur la nature 
des substances conjonctives que j’ai exposees ici recemment, m’ont 
amene a supposer que ce greffon pourrait etre un nerf mort em- 
prunte au besoin a une espece animate differente. L’experience a 
donne des resultats encourageants.

Exp. I (chien XI). — Une chienne griffonne adulte est operee 
le 5 avril 1916 ; on sectionne les deux sciatiques. Au bout de 7 et 
de 19 jours, on enleve successivement la cicatrice gauche et la cica
trice droite; il en resulte des deux cotes une large breche dans la con
tinuity du nerf (quatre centimetres environ). Cette breche est repa- 
ree, a gauche, par une suture tubulaire pratiquee a 1’aide d’une 
veine de lapin conservee depuis vingt-quatre heures dans le formol, 
puis dans 1’alcool a 90° ; a droite, par la greffe d’un sciatique de 
lapin conserve dans 1’alcool a 90° pendant trois jours.

Le 25 avril 1917, Γanimal est sacrifie, les pieces sont representees 

1. Gf. p. 341.
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par la figure 115. A gauche, la patte a perdu les trois doigts m6- 
dians, mais la plaie est completement cicatris0e. Les muscles du
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mollet et de la region antero-externe de la jambe sont assez volu- 
mineux. Le resultat pourrait done etre consid0re comme satis- 
faisant, si la patte droite n’etait pas la comme terme de compa- 
raison. Cette patte n’a subi aucune mutilation ; le talon porte un 
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durillon qui manque a gauche et qui indique que 1’animal s’ap- 
puyait principalement sur le cote droit dans les stations assise et 
couchee ; les muscles de la jambe ont un developpement qui semble 
etre entierement normal; leur volume est d’environ un tiers supe
rieur de celui des muscles du cote oppose.

L’animal ne presentait, bien entendu, plus aucun trouble de la 
marche. A ce propos, je dois entrer ici dans quelques details, car la 
symptomatologie des lesions du sciatique chez le chien semble etre 
singulierement ignoree actuellement et il en resulte d’etranges 
illusions. Les troubles de la marche, apres section du sciatique au 
milieu de la cuisse, sont variables suivant la conformation et sui
vant 1’age de l’animal. Les jeunes chiens marchent sur leurs ta
lons qu’ils ulcerent; les chiens adultes peu vigoureux laissent trai
ner leurs orteils et marchent sur le dos du pied pendant quelques 
jours ; les chiens vigoureux, au contraire, n’ont que des troubles 
tres fugitifs de la marche. Je me rappelle encore le grand chien 
qui m’a servi pour ma premiere exp0rience ; les deux sciatiques 
avaient ete reseques sur une longueur de quinze millimetres et, 
des les premiers jours, l’animal se dressait correctement debout 
pour attraper un morceau de sucre. Les troubles de la marche ne 
peuvent done pas etre pris en consideration lorsque 1’on veut juger 
de 1’evolution d’une cicatrice, et la cause en est dans le mode de 
liaison des mouvements des differents segments du membre chez le 
chien. Cette liaison est automatique et se fait a 1’aide de ligaments ; 
il suf fit d’etendre, sur un chien mort, la jambe sur la cuisse pour 
qu’immediatement le pied s’etende irresistiblement sur la jambe 
et pour qu’en meme temps les orteils se redressent.

Le seul criterium doit etre la recuperation du volume des muscles 
dans les phases avancees de la regeneration nerveuse.

Pour ce qui est des troubles dits trophiques, il faut faire une dis
tinction. Parfois il survient une phtisie de tout le train posterieur, 
phenomene deja signale par Vanlair, qui, si j’en crois les resultats 
d’une autopsie, ne reconnait pas pour cause une lesion ascendante, 
mais parait appartenir a la categorie des troubles reflexes, si ma- 
gistralement mis en himiere par Babinski et Froment. On observe 
aussi la chute des ongles, sur la cause de laquelle je ne suis pas 
bien fixe.
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Mais les accidents les plus frequents sont, chez le chien adulte et 
le lapin, la mutilation des doigts, chez le lapin et le tout jeune chien 
1’escarre talonniere. Cette derniere est tres precoce et se developpe 
fatalement, sauf lorsque Ton prend de tres grandes precautions ; 
c’est un veritable trouble trophique. La perte des orteils, au con- 
traire, est un phenomene inconstant beaucoup plus tardif, et qui 
n’appartient nullement a la categorie des troubles trophiques.

La mutilation du pied resulte de ce que les animaux ont des sen
sations, qui partent de la cicatrice, et qu’ils localisent ces sensations 
a la peripherie ; 1’anesthesie aidant, ils devorent leurs orteils. Au- 
tant que j’ai pu en juger, cet accident se produit vers le quinzieme 
jour chez le chien et vers le trentieme jour chez le lapin ; il est lie 
vraisemblablement a une certaine phase de la cicatrice ; c’est vers 
le quinzieme jour que la myeline commence a apparaitre et que, 
par consequent, les cylindraxes augmentent de volume chez le 
chien comme chez le lapin. Est-ce la cause ? Je ne saurais le dire.

Mais ce qui est certain, c’est que la mutilation est relativement 
plus frequente et plus grave lorsque la cicatrisation du nerf se fait 
mal.

A la suite de 1’observation du chien XI, nous pouvons done for- 
muler les conclusions suivantes : A droite, Γabsence de toute muti
lation et la recuperation complete du volume des muscles montrent que 
la greffe hetero plastique de nerf mort a fonctionne d’une fa^on par- 
faite et ria provoque ά aucun moment des sensations douloureuses. A 
gauche, la suture tubulaire a donne un resultat definitif beaucoup 
moins bon et a cause des douleurs ά une certaine periode, d’ou la muti
lation observee.

Les constatations anatomiques faites sur les cicatrices nerveuses 
sont entierement d’accord avec ces conclusions : A droite, la greffe 
est assez mince, mais de calibre tres regulier et pas plus adherente aux 
tissus environnants qu’un nerf normal; sa longueur est de quatre cen
timetres; le nevrome superieur est relativement petit. A gauche, au 
contraire, la cicatrice, de meme longueur, est fibreuse, difforme, inex
tricable, adherente sur toute son etendue, et precedee d’un nevrome 
volumineux et allonge.

L’examen histologique n’a pas encore ete pratique, mais cette 
lacune est comblee par les trois experiences suivantes, pouss0es 
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beaucoup moins loin, ou. j’ai pratique sur le lapin, simultanement, 
des greffes autoplastiques vivantes et des greffes honioplastiques 
mortes.

Exp. II et III.— Le sciatique droit du lapin 218 est reseque sur 
une et.endue de un centimetre environ, le 19 avril 1916 ; on pra
tique une greffe homoplastique morte a 1’aide d’un nerf conserve 
dans 1’alcool a 90° depuis six jours ; en meme temps, on sectionne

Fig. 116. — Exp. II et III. Greffes homoplastiques mortes (nerf conserve dans 
1’alcool) sur les sciatiques droits; greffes autoplastiques vivantes sur les scia- 
tiques gauches.
Reconstructions graphiques; dimensions transversales proportionnelles a la surface des coupes ; 

dimensions longitudinales X 2 ; -f- limites de la mydlinisation.

le sciatique gauche sur deux points distants d’environ un centi
metre et l’on suture ; cette operation constitue une greffe auto- 
plastique vivante, faite dans les meilleures conditions possibles.

Le lendemain le lapin 329 subit les memes operations, avec cette 
difference que la greffe homoplastique morte, pratiquee a droite, 
provient d’un nerf conserve depuis sept jours.

Le lapin 218 est tue au bout de quarante-huit jours et le lapin329 
au bout de 92 jours. La figure 116 represente la reconstitution gra- 
phique des cicatrices, qui sont remarquablement bonnes d’un 
cote comme de I’autre, mais un peu plus avancees dans leur evolu
tion du cote de la greffe homoplastique vivante.
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On remarquera que les greffes autoplastiques vivantes, dans 
ces deux cas, n’ont pas subi de diminution de volume, tandis que 
les greffes mortes se sont reduites, surtout chez le lapin 329. 
Chez ce dernier le nevrome est plus volumineux du cote de la 
greffe morte.

Au point de vue de 1’adherence fibreuse avec les tissus voisins, 
les deux greffes mortes ne se sont pas comportees de la meme 
maniere ; chez le lapin 218, la greffe morte est adherente laterale- 
ment aux tissus environnants et enveloppee, comme d’ailleurs 
la greffe vivante, par une atmosphere fibreuse contenant des fais
ceaux de regeneration irregulierement repartis ; cela tient a ce que 
les nerfs de ce lapin ont regenere avec une grande vigueur et a ce 
que les produits de regeneration, tout en restant bien orientes, n’ont 
pas pu penetrer tous dans les greffons ; le neuro-glio-fibrome a 
deborde tout autour. Au contraire, la greffe morte du lapin 329 
est nettement circonscrite par une lamelie conjonctive tres mince, 
et, comme celle du chien XI, elle ne presente aucune adherence 
fibreuse; a ce point de vue, elle se montre meilleure que la greffe 
autoplastique vivante du cote oppose.

Mais la difference essentielle qui existe entre les greffes vivantes 
et les greffes mortes est la suivante : dans les greffes vivantes, 1’ar- 
chitecture du nerf est conservee, et en particulier la gaine lamel
leuse reste intacte, tandis que dans les greffes mortes, le tissu con
jonctif du nerf est completement remanie, a tel point que le scia
tique poplite interne et le sciatique poplite externe sont confondus 
dans une masse commune.

Neanmoins, il reste en bien des points quelques traces plus ou 
moins estompees des gaines lameileuses, et il est facile de se con- 
vaincre qu’il y a eu transformation sur place de 1’appareil conjonc
tif greffe, et non pas resorption, suivie de la formation d’un appareil 
conjonctif entierement nouveau ; en d’autres termes, il est mani
festo que la substance conjonctive du greffon a ete utilisee pour la 
formation du nouvel appareil conjonctif de la greffe reprise *.

Ge tissu conjonctif de la greffe morte, apres la regen0ration 
reste remarquablement delieat, et fait un contraste frappant avec

1, Cf. fig. 5, p. 98 ; fig. 125, p. 445 ; fig. 126, p. 447.
Nageotte. 27
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le tissu fibreux dense des cicatrices de nerfs regeneres sans greffe \
Les differences morphologiques observees entre les deux formes 

de greffes, vivantes et mortes, tiennent aux differences qui existent 
entre le processus de la regeneration dans les deux cas.

Les gaines de Schwann subsistent dans les greffes autoplastiques 
vivantes 1 2; ce sont ces etements anciens qui, tout a la fois, main- 
tiennent intacte la morphologie generale du tissu et regoivent les 
jeunes axones. r . ..·

1. Gf. fig. 99, 6, p. 359.
2. Ingebrigtsen a montre experimentalement que dans les greffes heteroplastiqu.es 

vivantes, les gaines de Schwann ne survivent pas, et que, au bout de 12 a 
14 jours, la greffe est infiltree par une trfes grande quantite de lymphocytes ; dans 
les greffes homoplastiqu.es, les gaines de Schwann subsistent et leurs noyaux se 
divisent comme dans la degeneration wallerienne, mais il y a une infiltration 
lymphocytique plus grande que dans cette dernifere; les noyaux des gaines de 
Schwann deviennent pyknotiques au bout d’une vingtaine de jours, ce qu’ils ne 
font pas dans les greffes autoplastiques; enfin, lorsque la greffe est volumineuse, 
les gaines de Schwann ne survivent que dans la zone peripherique. Contribution to 
the Biology of the peripheral nervous in transplantations. The Journal of exp. 
Med., 1915, V. XXII, p. 418.

3. Cf. p. 346.

Au contraire, dans les greffes mortes, la nevroglie est immigr0e 
et 1’edifice conjonctif doit se plier aux conditions nouvelles que lui 
impose cette invasion d’elements entierement jeunes. Ceci explique 
le retard observe dans revolution des fibres a myeline et le boule- 
versement du stroma conjonctif dans les greffes mortes.J (■

Il faut mentionner, dans les greffes, 1’existence de tres volumineux 
corps granuleux, qui sont plus nombreux dans les greffes mortes, 
ou ils se rassemblent en lacs etendus. Ces corps granuleux, qui sont 
des macrophages charges de lipoides, sont evidemment en rapport 
avec la resorption des substances grasses du greffon. Fait tres 
remarquable·, ils n’exercent pas, sur le developpement des fibres 
a myeline faction ddtetere que j’ai signalee au voisinage des macro
phages attires par la soie 3 ; la difference d’action entre ces deux 
sortes de macrophages, qui tient sans doute a la difference des subs
tances diger6es, s’observe avec la plus grande nettete dans les coupes 
qui interessent les points de suture.

Obs. IV. — Le lapin 285 subit les memes operations, mais le greffon 
nerveux a ete conserve dans le formol. Au bout de quarante-sept jours, 
les fibres nerveuses formolisees sont encore absolument intactes, les 
macrophages, qui se sont rassembles, ne parviennent pas a entamer les 
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reseaux de neurokeratine. La regeneration nerveuse se fait autour du 
greffon.

Par consequent, la fixation au formol determine dans les fibres a mye
line une transformation irreversible qui rend les greffons impropres a la 
restauration des nerfs.

De ce qui precede je conclurai que la greffe morte, meme hetero
plastique, des nerfs conserves dans I’alcool peut donner, chez le chien, 
des resultats parfaits dans la reconstitution des nerfs blesses, meme 
lorsque la perte de substance est considerable. A part un certain retard 
de la myelinisation, elle ne semble pas etre inferieure, dans ses resul- 
lats definitifs, ά la greffe autoplastique vivante.

Mais avant de passer aux applications sur fhomme, il convient 
de multiplier les experiences, de rechercher les inconv0nients pos
sibles et en particulier de verifier si toutes les especes animates 
donnent les memes resultats, enfin, de trouver les procedes et les 
temps de conservation les plus favorables. Il se peut qu’il y ait 
avantage ou inconvenient a conserver dans le greffon des substances 
lipoides, qui sont susceptibles d’attirer par chimiotaxie les jeunes 
travees de regeneration ou, au contraire, de les intoxiquer par suite 
de leur heterogeneite. Toutes ces questions sont a etudier longue- 
ment si 1’on ne veut pas agir imprudemment.

M. Dastre me fait deux objections :
1° Les faits que je viens d’exposer n’ont rien a voir avec le pro

cessus de la greffe ; on ne peut pas parler de « greffes mortes » ; les 
rondelles de cartilage tue par I’alcool se maintiennent simple
ment par un phenomene de « tolerance aseptique ».

2° Ge que j’ai apporte, au sujet de la reparation des pertes de 
substance des nerfs, ne contient en realite rien de neuf.

Je repondrai en premier lieu a cette derniere objection. J’ignore 
si quelque experimentateur ou quelque chirurgien a deja utilise, 
comme « tuteur » dans les restaurations de nerfs, un tronc nerveux 
emprunte a une espece animale differente et tue par I’alcool; et il 
me semble que M. Dastre n’est pas plus documente que moi sur 
ce point. Mais apres bientot trois ans de recherches sur la cicatrisa
tion des nerfs, j’estime que la relation de Γ experience pratiquee sur 
le chien XI presente quelque interet, voire meme quelque utilite.
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Pour ce qui concerne 1’objection de M. Dastre relative a la «tole
rance aseptique », je me demande ce que mon honorable contradic- 
teur comprend sous cette denomination. Lorsqu’un corps etranger 
est introduit dans 1’organisme et qu’il ne peut etre ni detruit par 
phagocytose, ni elimine par suppuration, les chirurgiens parlent, en 
effet, de tolerance aseptique. Mais les histologistes savent fort bien 
que ce corps etranger est, immediatement, englobe par les macro
phages, et, plus tard, isole par enkystement fibreux : en un mot 
la soi-disant tolerance aseptique s’accompagne de reactions qui 
montrent clairement 1’intolerance des tissus a Itegard du corps 
etranger. J’ajoute qu’elle n’est pas meme toujours aseptique, comme 
la chirurgie de guerre a malheureusement eu 1’occasion de le prouver 
(tetanos a la suite d’operations pratiquees apres cicatrisation ; tra- 
vaux d’Aug. Lumiere, etc.)

Autour de mes greffes mortes de cartilage, aucune de ces reac
tions d’intolerance ne s’est produite ; mais 1’adherence des subs
tances conjonctives s’est effectuee exactement comme dans les 
greffes vivantes, c’est-a-dire qu’elle a reproduit tres fidelement le 
mode d’adherence qui existe, a 1’etat normal, entre le cartilage 
auriculaire et les tissus qui 1’entourent, au moins dans les points 
ou les greffons portaient encore leur perichondre au moment de 
l’op0ration ; que la greffe soit vivante ou morte, le pyrichondre, en 
effet, ne se reproduit pas au niveau des surfaces denudees.

Pour toutes ces raisons, je ne vois pas en quoi 1’expression de 
greffes mortes serait defectueuse; mais il convient peut-etre d’en 
preciser le sens : je designe ainsi les greffes qui ne contiennent plus 
de cellules vivantes, je n’ent ends pas dire, par la, que leurs subs
tances conjonctives sont egalement mortes, puisque je soutiens 
que ces substances n’ont jamais vecu.

L’adherence des greffes mortes par soudure de leurs substances 
conjonctives avec celles des tissus environnants et 1’identite de ce 
processus avec celui qui produit 1’adherence des greffes vivantes, 
le repeuplement du tissu fibreux par des fibroblastes immigres et la 
persistence indefmie de la substance cartilagineuse inalteree — sauf 
la perte d’une surcharge —, malgre la mort de ses cellules, voila 
autant de faits que chacun peut facilement controler ; quant a les 
interpreter a 1’aide des idees courantes, c’est un peu plus difficile.
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XVII

SUR l’AMOINDRISSEMENT MORPHOLOGIQUE DES NERFS APRES 

CICATRICE

L’amoindrissement morphologique des nerfs traumatises et 
repares est constant et defmitif, mais sa valeur varie suivant le 
mode de reparation. Mes recherches m’ont amene a constater, de 
plus, qu’il existe une divergence remarquable entre cet amoindris- 
sement morphologique, appreci0 par numeration et mensuration 
des dlements nerveux, et le degre de restauration physiologique, 
apprecie grossierement par le volume des muscles et 1’intensite des 
accidents ulcereux.

Les exp0riences que j’ai pu utiliser pour ce travail sont trop peu 
nombreuses pour autoriser des conclusions bien etendues; il s’agit 
simplement d’un premier essai sur un objet dont l’etude methodique 
sera forcement lente et penible en raison du travail materiel neces- 
site ; et pourtant nous avons tellement interet a connaitre le com- 
portement du complexe neurite-nevroglie-fibroblaste qu’il faudra 
bien accomplir ce travail ’1 2.

1. Gomptes rendus de la Societe de Biologie, t. LXXX, 16 juin 1917.
2. Gf. p. 530.
3. Les mensurations des surfaces de coupe sont faites par pesee de caiques ; un 

millimetre carte est represente par 22 milligr. 2 ; les pesees sont faites au milli
gramme. La numeration des fibres est effectuee avec un objectif de 3 millimetres 
et un oculaire quadrille couvrant un champ de 0 millim. q. 0242 ; dans la plupart 
des cas, quatre numerations ont ete pratiquees sur chaque coupe en des points 
differents. Les coupes sont seriees a 1’intervalle de un millimetre. Les pieces sont 
fixdes par le liquide J, de Laguesse, et coupees & la paraffine (7 μ 5) ; Ton n’a utilise 
pour les numerations que les points correctement fixes.

Les tableaux qui suivent, reunissent les resultats numeriques 
obtenus dans les experiences utilisees 3. Voici quelques details sur 
les observations.

— L’observation du chien XI a ete donnee precedemment (page 412). 
J’ajouterai que la cicatrisation s’etait faite sans incident, d un cote comme 
de 1’autre. Pour pouvoir garder la piece intacte, je me suis borne a eva
luer approximativement le volume des muscles non par pesee, mais par 
mensuration : le volume des muscles du cote droit (greffe morte) est a 
celui des muscles du cote gauche (suture tubulaire) comme 8 est a 5.
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TABLEAU I1

1. Pour dtablir I’fitat normal, les numeration et mensuration ont <5 Ιέ pratiqufies sur le bout 
supdrieur, encore inaltdrd, du fragment du sciatique gauche enlevd 7 jours apres la premiere 
operation chez le chien XI.

Les chiffres soulignes indiquent approximativement la valeur moyenne du diamfetre des fibres 
nerveuses, abstraction faite des fibres greles.

-
Chien XI. 1 an.

■3 c’.r „ x . e
,G0t6 gauche (Suture tubulaire)..

0- t. «.* . Λ. d v. > Cbte droit (Greffe morte).

■ N°'
 . 

de
s co

up
es

.

SCIAT. POPL. INT.

■ ς

SCIAT. POPL. EXT.

i .

N
” 

de
s c

ou
pe

s.

SCIAT. POPL. INT. SCIAT. POPL. EXT.

Norm.

. · t

12.000 fibres 
de 15, 10, 8 μ.

9.000 fibres 
plus greles.

4.200 fibres 
de 15, 12, 8 μ.

3.900 fibres 
plus greles.

)) )) »

‘w-

-J 1
5.000 fibres 

de 14, 10, 7 μ,
11.400 fibres 

plus greles.

2.000 fibres 
de 14, .11, 7 μ..

6.200 fibres 
plus greles.

1
7.000 fibres 

de 16, 10, 7 μ.
8.000 fibres 

plus greles.

2.500 fibres 
de 16, 12, 7 μ.

4.000 fibres 
plus greles.

22 2.600 fibres
2.100 fibres

de 10, 7, 4 μ. 
plus greles.

’ i
23 8.000 fibres

10.000 fibres
de 13, 9, 6 μ. 
plus greles.

- <· : )) )) 40 11.300 fibres de 11, 7, 5 μ.
12.700 fibres plus grfeles.

42
2.300 fibres 

de 11, 7, 5 μ.
4.900 fibres 

plus grfeles.

2.400 fibres 
de 11, 7, 5 μ.

2.800 fibres 
plus greles. Γ

4.100 fibres 
de 13, 8, 5 μ.

9.900 fi b r e s 
plus grfeles.

3.500 fibres 
de 12, 8, 5 μ.

5.80 0 fibres 
plus grilles.

Volume relatif des muscles de la jambe.

Environ 5. Environ 8.
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TABLEAU II

Chien XII. 416 jours.

Cbte gauche (Resect. ; ecart : 4 cent.) Cbte droit (Suture par affrontement)

N
°«

 
de

s c
ou

pe
s.

SCIATIQUE POPLITE EXTERNE 
δ ' J · ·

N
·· 

. d
es

 co
up

es
.

SCIATIQUE POPLITE EXTERNE

' 1 2.200 fibres de 15, 10, 6 μ.
4.400 fibres plus grbles. 1 2.600 fibres de 14, 10, 6 μ.

4.700 fibres plus greles.

32 500 fibres de 11, 7, 4 μ. 
1.000 fibres plus greles. ys 4.000 fibres de 12, 8, 5 μ.

7.800 fibres plus grOles. .

52 1.3ΟΟ fibres de 12, 8, 5 μ:' 
3.000 fibres plus greles. 25 2.200 fibres de 14, 9,‘ 5 μ. 

4.400^fibres plus greles.

......... i U..u . v. .. J < ■- ' . ■ · . . ......................
POIDS DES MUSCLES

Groupe Ant.-Ext. Triceps Sural Groupe Ant.-Ext. Triceps Sural

12 gr. 72 27 gr. 96 11 gr. 75 27 gr. 08 
________________

TABLEAU III

Chien XVI, 164 jours.
Section simple (cicatrice de 1 cent.)

N
°5 

de
s co

up
es

.

SCIATIQUE POPL. EXTERNE GAUCHE

1 2.200 fibres de 16. 72, 7 μ.
1.800 fibres plus greles.

13 1.900 fibres de 9, 6, 5 μ. 
4.000 fibres plus grftles.

23 1.500 fibres de 11, 8, 16 μ.
2.600 fibres plus grOles.

Chien III. 147 jours.
Resection (4 cent.)

N
0’

 
de

s c
ou

pe
s.

SCIAT. POPL. EXT. GAUCHE

1 3.000 fibres de 12, 11, 6 μ.
4.500 fibres plus grbles.

21 250 fibres de 8, 5, 4 μ.
1.200 fibres plus greles.

40 1.400 fibres de 10, 8, 5 μ.
2.300 fibres plus grbles.
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Les figures 117 et 118 me dispenseront de longues descriptions histolo- 
giques ; on voit qu’a gauche, la cicatrice, extremement epaisse et fibreuse, 
contient des faisceaux de regeneration epars et petits ; les fibres ner
veuses sont elles-memes greles et peu nombreuses. A droite (greffe ner
veuse morte), le contraste est frappant ; le tractus nerveux a conserve la 
forme exterieure du nerf greffe, malgre le remaniement complet qui s’est 
produit le tissu fibreux est reduit au minimum ; les travees de regene
ration sont parfaitement developpees et les fibres nerveuses ont pris un 
volume considerable. A ce propos je ferai remarquerque les plus grosses 
de ces fibres, probablement motrices, sont groupees entre elles, et 
occupent deux territoires assez nettement delimites. Cette systematisa
tion dans le tractus cicatriciel est un point fort interessant, sur lequel 
j’aurai bientot 1’occasion de revenir. On remarquera aussi la diminution 
de volume subie par les fibres nerveuses dans la region du tractus cica
triciel qui se relie, en bas, a 1’ancien nerf. Cette diminution, ici conside
rable, existe aussi, plus ou moins marquee, dans la cicatrice gauche du 
chien XI et dans la plupart des cicatrices que j’ai etudiees.

Sans insister sur ce point, j’indiquerai seulement que je crois pouvoir 
attribuer ce fait a 1’infiuence de la nevroglie ; 1’ebauche de cette region de 
la cicatrice provient en effet du gliome pur qui se forme au debut, a partir 
du bout inferieur du nerf sectionne. Cette nevroglie, d une origine spe- 
ciale, parait posseder des proprietes particulieres.

— On trouvera 1’observation du chien 111, page 359.
— Le chien XII, adulte, de faille moyenne, a subi le 10 avril 1916 une 

double operation : a droite, section du sciatique poplite externe et suture 
par affrontement, un peu lache, a 1’aide de deux fils de soie passes dans le 
nevrilemme ; a gauche, resection du nerf symetrique sur une etendue de 
15 millimetres. Par suite de la retraction, la cicatrice obtenue a gauche, 
se trouve mesurer environ 4 centimetres. La guerison s’est faite sans 
incident, il n’y a eu ni paralysie evidente, ni accidents ulcereux .1

1. Je n’ai jamais observe de troubles ulcereux aprfes la section isolee du sciatique 
poplite externe ; les ongles restent intacts.

Depuis la publication de mon dernier memoire, je me suis attache έι saisir la 
signification exacte de la chute des ongles, observee chez un certain nombre de 
chiens ayant subi la section totale du sciatique au milieu de la cuisse. J’ai pu 
constater que cet accident tient & ce que le chien, qui pose d’ailleurs sa patte 
correctement, ne la soulfeve pas suffisamment pendant le mouvement d’avance- 
ment; le bout de la patte frotte un peu contre le sol, d’oil une usure de griffes sui- 
vant un plan perpendiculaire h 1’axe du membre ; h un degre plus avance, la 
griffe s’ebranle, et tombe aprfes perionyxis traumatique, puis infectieux. Ce defaut 
de soulfevement du membre n’est pas d’origine paralytique, puisque les muscles 
retracteurs ne sont pas interesses, mais il est tout simplement dfi au fait que, par 
suite de 1'anesthesie complete du pied, l’animal n’est pas prevenu qu’il marche 
incorrectement et ne corrige pas la leg£re defectuosite resultant de la paralysie des 
muscles antero-externes de la jambe. Lorsque le talon porte et s’ulcfere (chiens 
jeunes ou cachectiques), les ongles restent habituellement intacts.

L’animal a ete sacrifie le ler juin 1917.

La cicatrice droite etait assez volumineuse, a peine adherente ; la cica
trice gauche formait un tractus souple, sans limites macroscopiques bien

rcin.org.pl



AMOINDRISSEMENT DES NERFS APRES CICATRICE 425

Fig. 117. — Cicatrice gauche (coupe G 22) et droite (coupe D 23) du chien XI.
A droite (greffe nerveuse morte), le tractus nerveux a conserve la forme g6n£rale du nerf de lapin 

grefffi ; il n’est nullement sclireux et ne pr6sente aucune adherence fibreuse a sa p£riph£rie.
A gauche (suture tubulaire), la cicatrice est difforme, scl6reuse et adhdrente de toutes parts; il 

n’est rest6 aucune trace reconnaissable de la veine morte employee pour pratiquer la suture tubulaire. 
(Grossissement de 50 diamhtres).

rcin.org.pl



426 EXPERIMENTATION

Fi
g.

 118
. —

 De
ta

ils
 de

s c
ic

at
ric

es
 dr

oi
te

 et
 ga

uc
he

 du 
ch

ie
n Χ

Π
.

Su
cc

es
siv

em
en

t: N
, et

at
 no

rm
al

 du 
sc

ia
tiq

ue
 po

pl
ite

 ex
te

rn
e (

vo
ir la

 no
te

 an
ne

x6
e au

 tab
le

au
 1); 

D
I, b

ou
t su

pe
rie

ur
 du

 sci
at

iq
ue

 po
pl

ite
 ex

te
rn

e d
ro

it a
u 

m
om

en
t d

e 1’
au

to
ps

ie
 ; D

 23, 
a,

 gre
ffe

 mo
rte

 rei
nn

er
vi

e,
 te

rri
to

ire
 a g

ro
ss

es
 fib

re
s ;

 D 2
3,

 b, 
m

em
e c

ou
pe

, pe
rip

he
rie

, te
rri

to
ire

 a f
ib

re
s m

in
ce

s ;
 D 

40
, m

em
e 

te
rri

to
ire

 qu
e c

el
ui

 rep
re

se
nt

e e
n 2

3 a
, m

ai
s co

up
e a

u n
iv

ea
u d

e la
 re

gi
on

 de
 tra

ns
iti

on
 ent

re
 la 

gr
ef

fe
 et 

le
 bo

ut
 inf

er
ie

ur
 du

 ne
rf :

 les
 fib

re
s o

nt
 di

m
in

ue
 de

 
vo

lu
m

e et
 aug

m
en

te
 de

 no
m

br
e ;

 D 4
9,

 bou
t inf

er
ie

ur
 du

 sci
at

iq
ue

 po
pl

ite
^e

xt
er

ne
 dr

oi
t ; G

 22
, tr

ac
tu

s ci
ca

lri
ci

el
 ga

uc
he

 ; G
 42

, bo
ut

 in
fe

rie
ur

 du
 sc

ia
tiq

ue
 

po
pl

ite
 ex

te
rn

e g
au

ch
e (

G
ro

ss
iss

em
en

t de
 150

 di
am

et
re

s)
.

rcin.org.pl



AMOINDRISSEMENT DES NERFS APRES CICATRICE 427

precises ; il n’y avail aucun epaississement fibreux du tissu conjonctif de 
la region. Au microscope, la cicatrice gauche est un peu meilleure que 
celle du chien III, en ce sens qu’a tous les niveaux il existe un petit terri
toire de faisceaux de regeneration conglomeres, avec un minimum de 
tissu fibreux interpose. Les tractus fibreux, contenant eux aussi des fais-

Fig. 119. — Diagramme des cicatrices droite et gauche du chien XI et du chien XII. 
Dimensions transversales proportionnelles aux surfaces de coupe; dimensions 
longitudinales x 2. Les chiffres places h gauche indiquent, pour les quatre cica
trices, la serialion millimetrique des coupes.

La sclerose conjonctive pure est figuree par des hachures; la sclerose m61ee de 
tissu nerveux par des hachures avec pointille. La sclerose dont les limites sont 
indiqu^es aux deux extremites de la greffe morte chez le chien XI, h droite, est 
extrSmement discrete ; celle qui occupe la cicatrice de la section avec suture 
par affrontement, chez le chien XII, est au contraire trfes epaisse et trfes dense.

ceaux de regeneration, sont irregulierement disposes au pourtour de ce 
territoire. La cicatrice droite'est tres fibreuse, les fascicules de regene
ration sont petits, mal developpes, et siegent dans un tissu fibreux unifor- 
mement epais et dense ; neanmoins, il n’y a aucune desorientation des 
faisceaux : c’est un fibrome diffus bien plutot qu’un nevrome, quoique le 
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nombre des fibres nerveuses soit considerablement augmente a ce niveau. 
La comparaison du poids des muscles droits et gauches donne, ainsi 
qu’on le verra plus loin, des resultats tres interessants.

— Le chien XVI a subi, le 20 octobre 1916, une section simple du scia
tique poplite gauche; la cicatrice, longue de 1 centimetre, est epaisse, 
fibreuse et mauvaise anatomiquement.

Neanmoinsil n’y avait eu aucune suppuration, ni aucun trouble physio- 
logique. Une autre experience, pratiquee sur le sciatique droit, a rendu 
impossible la comparaison des volumes musculaires.

Des faits represent0s par les figures ci-jointes et des chiffres ins- 
crits dans les tableaux I,IIetIIl,je crois pouvoir tirer les conclusions 
suivantes.

1° Conclusions relatives ά la morphologic generale.
La multiplication des fibres nerveuses a 1’extremite superieure 

des tractus cicatriciels se comprend fort bien. Pour expliquer celle 
qui se produit a 1’extremite inferieure, on est oblige d’admettre 
que le neuro-cladisme (Cajal) est provoque par la disposition de la 
nevroglie a ce niveau. Le gliome inferieur, en effet, s’edifie sur le 
meme type que le neurogliome superieur, bien qu’avec moins de 
vigueur ; lorsqu’il est aborde par les neurites, ceux-ci se divisent de 
fagon a en peupler les travees prealablement etablies,ala condition, 
toutefois, qu’aucune deviation physiologique de ces travees ne 
vienne modifier les circonstances. Ceci peut s’enoncer en disant : 
toutes choses egales d’ailleurs, les fibres nerveuses se divisent lorsque 
les voies nevrogliques qu’elles envahissent se multiplient.

2° Conclusions relatives ά Vamoindrissement cicatriciel des nerfs.

A. Bout superieur. — La lesion du bout superieur est constante ; 
elle est proportionnelle aux causes de ralentissement de la regene
ration : longueur du trajet nerveux a reconstituer, difficulte de 
cette reconstitution. Elle s’accuse par une diminution du nombre 
des grosses fibres, qui peut etre compensee par I’augmentation du 
nombre total des fibres, mais on observe le plus souvent un flechis- 
sement de ce nombre total des fibres lui-meme, ce qui prouve que, 
independamment de la degeneration retrograde des fibres, suivie de 
regeneration, il se produit une destruction de neurones. Les grosses 
fibres conservees ont souvent un volume un peu augmente, avec 
amincissement leger de la myeline.
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B. Tractus intermediaire. —-Il y a toujours une forte diminution 
du nombre des fibres nerveuses dans le tractus internwdiaire. Mais 
cette diminution est considerablement attenuee dans la greffe nerveuse 
morte : 1’examen des pieces du chien XI a donne des resultats con
cordant entierement avec ceux des pieces des deux lapins decrites 
dans mon dernier memoire. Les differences qui existent entre ces 
greffes et les autres cicatrices nerveuses sont beaucoup trop consi
derables pour que l’on puisse supposer qu’il s’agit la de cas excep- 
tionnellement favorables ; en realite, c’est un type de cicatrice qui 
possede des caracteres speciaux, et qui se distingue absolument de 
tous les autres types observes jusqu’ici.

Le volume des fibres nerveuses est egalement diminue dans le 
tractus intermediaire, par rapport au bout’superieur, et aussi par 
rapport au bout inferieur, sauf dans la greffe nerveuse morte ou les 
fibres nerveuses, legerement plus greles que celles du bout superieur, 
sont nettement plus epaisses que celles du bout inferieur.

C. Bout inferieur. —- Le volume des fibres du bout inferieur est 
toujours diminue, dans d’assez fortes proportions, par rapport a 
celui des fibres du bout superieur, sauf dans le cas de suture par 
affrontement, ou, apres une diminution assez considerable dans le 
trajet cicatriciel, les fibres ont presque repris leur volume normal 
dans le bout inferieur.

Le nombre des fibres nerveuses est egalement diminue, sauf 
dans le cas de suture par affrontement, ou la diminution est faible par 
rapport au nombre des fibres du bout superieur, et chez le chien XI, 
ou il est au contraire augmente, en ce qui concerne le sciatique poplite 
externe, surtout a droite. Mais ici il y a concurrence entre le scia
tique poplite externe, et le sciatique poplite interne.

Le taux de cette diminution est relativement independant de la 
diminution numerique subie par le tractus intermediaire.

Les anciennes gaines de Schwann semblent n’etre plus capables 
d’assurer normalement le developpement des fibres nerveuses qui les 
envahissent, lorsqu’elles ont ete longtemps deshabitees, d’ou la diminu
tion de volume des fibres nerveuses. Dans le nerf ancien 1’evolution 
des travees nevrogliques est d’ailleurs tres diff0rente de ce qu’elle 
est dans le tractus nerveux neoforme ; au lieu de se developper en 
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fascicules nerveux, il semble qu’elles detruisent un grand nombre 
de neurites qui s’y sont introduits, pour n’en garder qu’un seul; 
les faisceaux de regeneration sont en effet rares dans les nerfs oil la 
regeneration est achevee ; .les nouvelles fibres sont generalement 
isolees, comme celles qu’elles ont remplacees ; parfois on voit dans 
une meme gaine une grosse fibre et une seule collaterale tres grele.

- 3° Conclusions relatives aux 'rapports qui existent entre la rege- 
ratiori anatomique et la restauration fonctionnelle.

L’observation du chien XII prouve que la diminution du volume 
des muscles du chien XI a. gauche, n’est pas necessairement impu
table, comme on aurait pu le croire, a 1’inferiorite anatomique de 
sa cicatrice nerveuse par rapport a celle du cot6 oppose.'En effet 
chez le chien XII, avec une cicatrice nerveuse droite qui vaut anatomi- 
quement presque le double de la cicatrice gauche (2. 200 fibres grosses 
ou moyennes. dans le bout inferieur ά droite; contre 1.300 a gauche) 
la difference de poids entre les muscles correspondants est faible, et, 
fait extremement remarquable, cette difference est en sens inverse de 
ce que Von etait en droit d’attendre: 12gr72 ά gauche contre llgr75 a 
droite, soit, 8, 3 p. 100, en faveur du cote gauche.

Cette difference se retrouve, dans le meme sens, mais attenuee, 
dans le groupe musculaire voisin : le triceps sural gauche pese 
Tl”T(No, et le droit 27gr08, soit 3, 3 p. 100, en faveur du cote gauche.

Il faut, a mon avis, mettre cette atrophie legere, mais nette, et 
qui depasse les limites du territoire directement lese, sur le compte 
de ce fait que les fibres nerveuses traversent a droite, au niveau de 
la suture, une region de sclerose dense, dont 1’equivalent ne se 
retrouve pas a gauche.

Par consequent, je suis dispose a admettre que la restitution ana
tomique des muscles est, dans une tres large mesure, independante de 
la valeur numerique et volumetrique de la regeneration des fibres ner
veuses matrices. Par voie reflexe, comme le savent bien les cliniciens, 
le volume des muscles est influence par 1’etat des nerfs sensitifs dans 
la region.

Dans le cas particulier du chien XI la restitution incomplete des 
muscles a gauche, aussi bien que les mutilations du meme cote, 
relevent d’une perturbation dans lesfonctions centripetes des nerfs 
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sensitifs et non d’une insuffisance dans les fonctions centrifuges 
des nerfs moteurs. Les phenomenes reflexes paraissent etre beaucoup 
plus a redouter chez 1’homme que chez le chien. On peut done dire 
que ce qui im porte le plus, dans le traitement chirurgical des nerfs, 
ce n’est pas tant d’obtenir le passage d’un grand nombre de neu
rites, que de veiller aux conditions dans lesquelles ces neurites 
passent: mieux vaut une cicatrice pauvre mais souple, qu’une cica
trice bourree de neurites, mais sclereuse en quelque point et irri- 
tante pour les fibres sensitives qu’elles contient.

XVI11

ESCARRE PAR DESSIC CATION DU CARTILAGE AURICULAIRE VIVANT

ET DES PORTIONS DENUDEES DE GREFFES C ARTILAGINEUSES 
MORTES ; MODE D’ELIMINATION ET PHENOMENES CONSECUTIFS *.

Lorsque 1’on denude sur ses deux faces le cartilage auriculaire du 
lapin, on provoque sa dessiccation ; 1’escarre tombe au bout de peu 
de jours, en laissant une perforation dont les bords sont deja cica
trises.

Pour que 1’on puisse comprendre le procede par lequel le mort se 
detache du vif, je dois rappeler ce que 1’on sait de 1’elimination d’une 
escarre de la peau. Ce processus peut etre etudie sur les memes pieces 
que 1’elimination de 1’escarre du cartilage, car une escarre par dessi- 
cation, qui se detache avant la section du cartilage, se forme a la 
surface des parties molies coupees.

Aussitot apres 1’operation il se fait, sous la croute cruorique, inde- 
pendamment de toute infection et pour une cause encore obscure, 
une abondante 0migration de polynucleaires ; le meme phenomene 
s’observe au contact des escarres par brulure, meme dans les cas ou 
la cicatrisation reste aseptique pendant toute sa duree. Les poly
nucleaires s’avancent vers la surface 10see, en cheminant dans 1’in- 
terstice des faisceaux conjonctifs ; ils sont successivement immobi
lises par la dessiccation progressive des tissus ; comme celle-ci 
devient de plus en plus lente, 1’accumulation des polynucleaires

1. Comptes rendus de la Societe de Biologie, t. LXXX, 28 juillet 1917. 
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devient de plus en plus dense a mesure que 1’escarrification gaglie 
en profondeur. A un moment donne les polynucleaires, tasses les 
uns contre les autres, fonnent une large bande, tellement foncee 
qu’elle parait opaque dans les coupes traitees par les colorants 
nucleaires.

Il ne se produit pas en cet endroit de phagocytose proprement 
dite, mais simplement une fonte des substances conjonctives, due a 
la diffusion des ferments mis en liberte par la dessiccation des poly
nucleaires ; les faisceaux collagenes s’amincissent progressivement 
dans les parties profondes de 1’escarre, oil I’infiltration des polynu
cleaires devient de plus en plus dense. Puis la section se complete 
immediatement au-dessous de la zone profonde des polynucleaires, 
qui est nettement delimitee par en bas. L’epiderme passe a la sur
face des tissus restes vivants, pendant que 1’escarre se detache, en 
entrainant avec elle la totalite des regions envahies par les polynu
cleaires.

La section du cartilage et 1’elimination de la partie dessechue ne 
commencent que vers le 5e jour, au moment ou, 1’escarre superfi
cielle des parties molies s’ytant detachee, le rebord epidermique 
arrive au contact du perichondre sur chacune des deux faces (fig. 120)· 
A cette periode, la disposition est la suivante : la portion desse- 
chee du cartilage se continue sans ligne de d0marcation apparente 
avec la portion restee vivante ; les parties molies cicatrisees forment 
de chaque cote un bourrelet revetu d’une lame epidermique et cette 
derniere s’avance perpendiculairement sur le cartilage. Dans Tangle 
compris entre le cartilage sec et Itepiderme, se trouve 1’escarre seche 
des parties molies, bourree de polynucleaires, detachee des parties 
vivantes, mais adherente au cartilage sec. C’est alors que se fait la 
coupure du cartilage. Suivant un trajet toujours etroit, la substance 
cartilagineuse perd a la fois sa colorabilite par les couleurs basiques 
et par la fuchsine acide ; elle gonfle, se ramollit et le cartilage se 
trouve ainsi coupe. Il faut bien noter que cette zone etroite, ou se 
fait la digestion de la substance cartilagineuse, est toujours tres 
nettement delimitee, du cote de 1’escarre comme du cote du car
tilage vivant, si bien qu’apres la disparition de la substance ramollie 
les deux fragments presentent des surfaces de section aussi nettes 
que si elles avaient ete faites par un instrument tranchant. Souvent

rcin.org.pl



GREFFE MORTE ET ESCARRE 433

1’attaque se fait par un seul cote ; le perichondre est d’abord 
coupe, puis la lame cartilagineuse, enfin le perichondre du cote 
oppose ; on croirait assister a la section d’une plaque metallique 
par un trait de chalumeau.

Fig. 120. — Premifere phase de I’elimination de lescarre, au bout de 5 jours. 
Hemalun, v. Gieson. Grossissement de 50 diamfetres.

V, portion vivante du cartilage auriculaire ; D, portion άέηηάέθ et sfeche ; E, E, E, escarres sdches 
des parties molies, contenant une tres grande quantit<5 de polynucKaires ; ep., ep., rebords fipider- 
miques s’avancant vers le cartilage ; M, greffon de cartilage mort (alcool a 90°, 19 jours) plac6, au 
moment de 1’operation, de telle sorte que son extrSmitd reste decouverte. La section de ce greffon et 
t’dlimination de sa portion seche sont retardees.

Pendant tout ce temps les cellules cartilagineuses vivantes du 
voisinage restent completement inertes, en apparence. Les cap
sules sont d’abord dissociees et mises en liberte sur le trajet du trait 
de section, puis toute la substance attaquee disparait. L’epiderme 
s’engage tres vite dans la breche, souvent meme avant qu’elle soit 
achevee, et il se reunit a l’6piderme du cote oppose. Bientot il se

Nageotte. 28
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forme un nouveau derme epais, de telle sorte que la surface de sec
tion du cartilage se trouve refoulee dans la profondeur des tissus.

La direction du trait de destruction est toujours tres exactement 
determinee par la situation des bourrelets cutanes ; si la section de 
la peau a ete faite au meme niveau de chaque cote, la coupure du 
cartilage est transversale ; elle est oblique dans le cas contraire.

L’analyse morphologique demontre que le ferment digestif pro- 
vient des polynuckaires morts accumules dans les escarres qui sont 
accolees au cartilage vers le point de section.

Des polynucleaires vivants, toujours en petit nombre, peuvent 
s’introduire dans la zone de liquefaction; mais il est parfaitement 
evident que ces elements, non constants, ne jouent individuelle- 
ment aucun role appreciable dans le phenomene de la digestion, 
qui debute avant leur arrivee. En realit0, la section du cartilage 
resulte d’une modification locale du milieu interieur et cette modi
fication est amen0e par la diffusion des ferments mis en liberte par 
la mort des polynucleaires renfermes dans les escarres situees au 
voisinage.

Il est facile de mettre en evidence le role de la dessiccation dans 
ce processus, qui evolue seulement dans la zone de transition entre 
le cartilage desseche et le cartilage reste humide.

On comprend aisement la nettete de la coupure du cote du carti
lage sec, puisque la dessiccation empeche la diffusion des substances 
solubles. Mais la meme nettete se retrouve du cote du cartilage 
reste vivant et ici se pose un probleme interessant, dont la solution 
sera donnee par l’exp0rience suivante.

Je me suis demande si les phenomenes de necrose et d’elimi
nation qui viennent d’etre decrits se reproduiraient identiques au 
cas oil 1’on denuderait une portion de greffe cartilagineuse morte. 
Deux procedes peuvent etre employes : 1° la greffe est pratiquee 
immediatement apres la denudation du cartilage auriculaire, en 
soulevant une levre de la plaie et en introduisant une languette de 
cartilage, fixe dans 1’alcool, dont on laisse depasser 1’extremite ; 
2° on denude une portion d’une greffe cartilagineuse morte, faite 
plusieurs semaines auparavant, et enmeme temps on pratique sur 
la face opposee de l’oreille une d6nudation du cartilage auriculaire 
adjacent, de fagon que les deux cartilages sechent ensemble.
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Dans le premier cas, on constate d’abord que, d0ja auboutdequa- 
rante-huit heures, la greffe morte est suffisamment reprise pour que 
1’on ne puisse plus 1’arracher qu’avec peine. Ensuite on observe que 
le cartilage mort et desseche s’elimine comme le cartilage auricu- 
laire vivant, mis dans les memes conditions, tandis que la portion du

Fig. 121. — L’escarre est eliminee. Une greffe de cartilage mort (alcool έι 30°, 
34 jours) a ete deposee dans 1’oreille ; 19 jours plus tard on a provoque, par denu
dation, 1’escarrification d’une partie de ce greffon et de la portion adjacente du 
cartilage auriculaire. L’elimination des deux cartilages s’est faite simultanement; 
alteration de 1’extremite du greffon mort, section nette du cartilage auriculaire 
vivant; disparition de la basophilie de ce dernier, sur une certaine etendue. 
Hemalun.

greffon mort introduite dans 1’epaisseur de 1’oreille devient adhe- 
rente et se comporte comme le cartilage vivant.

Toutefois deux differences apparaissent entre le cartilage mort et 
le cartilage vivant : 1° La coupure du cartilage mort est fortement 
retardee ; 2° La surface de section n’est pas nette, mais la lame car- 
tilagineuse s’amincit et presente les signes d’une liquefaction pro
gressivement decroissante depuis le point ou le cartilage a ete coupe 
jusqu’a celui ou il reprend son aspect normal.

Lorsqu’on a employe la seconde methode, c’est-a-dire lorsque 
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l’on a provoque la dessiccation d’une portion de greffe morte reprise 
depuis plusieurs semaines, le retard dans la section ne se produit 
plus, et il devient ainsi evident qu’wne certaine modification, apportee 
par la fixation alcoolique de la substance cartilagineuse, s’est defaite 
au contact des humeurs de I’organisme. Mais la difference morpholo- 
gique entre les surfaces de section des cartilages mort et vivant 
persiste (fig. 121).

Ce dernier phenomene est tres important; il faut bien comprendre 
en quoi il consiste. Les ferments digestifs ont diffuse dans la subs
tance cartilagineuse privee de cellules vivantes et ils continuent a 
agir pendant longtemps apres la cicatrisation, si bien que la greffe 
morte fond progressivement a partir de la ligne de section, jusqu’au 
point oil la diffusion des ferments s’est arretee ; au bout de plu
sieurs jours le bord de la greffe morte se trouve fortement en 
retrait sur celui du cartilage vivant, quoique la section se soit 
produite sur tous deux au meme niveau (fig. 122).

On notera qu’aucun phenomene de phagocytose n’intervient ici; 
la substance fondamentale du cartilage se dissout simplement dans 
les humeurs. Tout d’abord elle se trouve reduite a une dentelle de 
trabecules qui ne prennent plus la fuchsine acide; puis cette dentelle 
s’amincit et s’effile par son bord en se dissolvant petit a petit pour 
disparaitre completement.

Pendant ce temps les capsules cartilagineuses se trouvent ou- 
vertes et aussitot un ou deux macrophages viennent devorer chaque 
corps de cellule cartilagineuse ; au contraire, dans les parties per- 
sistantes de la greffe morte, ces corps cellulaires, enfermes dans les 
capsules intactes, persistent indefmiment, comme je 1’ai dit dans 
un memoire precedent. La phagocytose est done exclusivement 
reservee a 1’enlevement des protoplasmas morts, les substances 
conjonctives disparaissent par un autre mecanisme. Apres enleve
ment par phagocytose des cellules cartilagineuses mortes, les fibro
blastes viennent s’installer a leur place.

Ces faits donnent la solution du probleme pose plus haut: les fer
ments digestifs penetrent bien dans l’0paisseur du cartilage sur une 
certaine etendue, mais dans le cartilage vivant leur action est anni- 
hilee par celle des cellules cartilagineuses, si bien que la digestion se
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Fig. 122. —Aspect du cartilage auriculaire et 
d une greffe cartilagineuse morte, 24 jours 
aprfes 1’operation. — La chute de 1’escarre 
a laisse les deux cartilages sectionnes au 
meme niveau, mais ulterieurement le car
tilage mort a continue έι etre digere, sur une 
certaine etendue, tandis que le cartilage 
vivant a produit une ecchondrose : 1’effet 
est inverse.

produit exclusivement sur les frontieres de 1’escarre et que la section 
reste nette du cote du cartilage vivant.

La preuve qu’il en est bien ainsi est fournie par deux constata- 
tions qu’il est aise de faire : 1° au voisinage de la section du carti
lage vivant, la basophilie 
s’altere sur une certaine eten- 
due, ce qui montre qu’il y a 
eu une action penetrante, 
bien que la digestion n’ait 
pu se propager dans la zone 
d’influence des cellules vi- 
vantes (fig. 121) ; 2° apres 
une incubation de plusieurs 
jours il se developpe toujours 
une petite ecchondrose irre- 
guliere au niveau de la sur
face de section du cartilage 
vivant (fig. 122), et cette 
ecchondrose ne se produit 
jamais au niveau des sur
faces de section par instru
ment tranchant, par exemple 
au niveau des surfaces de 
section de greffes cartila- 
gineuses vivantes, reprises 
sans phenomenes inflamma- 
toires *.

En resume, lorsqu’un car
tilage auriculaire vivant ou 
mort est greffe, les surfaces 
de section par instrument 
tranchant restent nettes, sans 
subir aucune modification. Mais lorsque la section du cartilage est 
effectuee par digestion, sous 1’influence des ferments produits par 
les polynucleaires, la surface se comporte difieremment suivant

1. Cf. fig. 114, p. 408. 
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que le cartilage est mort ou vivant; dans le premier cas, la 
digestion, non entravee, continue a progresser de proche en proche 
apres la cicatrisation ; dans le second cas, Faction digestive des 
ferments est arretee, mais ulterieurement il apparait une reaction 
d’excitation, qui provoque la prolif0ration des cellules du cartilage 
apres une phase d’incubation.

Cette action excitante secondaire due aux polynucleaires n’est 
evidemment pas limitee aux seules cellules cartilagineuses, le carti
lage est simplement un objet d’etude favorable, qui permet de la 
mettre en evidence.

XIX

LES NEVROMES PAR ECRASEMENT ET l’aTROPHIE SIMPLE
DES NERFS1

1. Note de L. Guyon. Comptes rendus de la Societe de Biologie, t. LXXX, 28 no- 
vembre 1917.

Les ecrasements de nerfs ont ete etudies par Cajal dans leurs 
effets pr0coces, sur des sciatiques impregnes a Fargent et coupes 
longitudinalement. Nous voulons donner ici les resultats d’examens 
plus tardifs, pratiques suivant d’autres methodes.

Le sciatique d’un lapin est ecrase vers le milieu de la cuisse avec 
une pince hemostatique et 1’animal conserve deux mois, au bout 
desquels il est sacrifie. Al’autopsie, on trouve sur le trajet du nerf, 
al’endroit de 1’ecrasement, un nevrome ovoide au niveau diiquel le 
nerf est adherent aux tissus voisins. Le sciatique poplite interne 
est fixe au chloral par la methode de Cajal, 1’externe au liquide J, 
de Laguesse ; tous deux sont coupes transversalement; les coupes 
sont montees en series, celles de 1’externe sont colorees a 1’hema- 
toxyline au fer.

Le nevrome, au niveau duquel la surface de coupe du nerf a plus 
que double, est le siege a la fois d’un oedeme et d’une prolifera
tion nerveuse. L’oedeme est analogue a celui qu’on observe d’une 
fagon presque constante, mais avec une intensite variable, dans le 
bout superieur des nerfs coupes, au voisinage de la section. La pro
liferation nerveuse affecte un aspect particulier du au fait que les
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gaines de Schwann ont resiste au traumatisme. Cajal a beaucoup 
insiste sur cette continuity des gaines de Schwann qui placerait la 
proliferation nerveuse dans des conditions particulierement favo- 
rables. Un certain nombre de fibres nerveuses ont ete detruites a 
partir de I’ecrasement, et au bout de deux mois ne se sont pas 
regenerees : on retrouve des gaines de Schwann vides, ou contenant 
des corps granuleux, au milieu desquels on ne distingue aucun 
axone. Mais la grande majority des cylindraxes a resiste au trauma
tisme en perdant simplement cette serosite abondante qui leur 
donne a 1’etat normal leur volume considerable et leur aspect de 
gelee sans consistance ; une fois debarrasses de ce liquide, les cylin
draxes, reduits a leurs elements solides, presentent au contraire 
une resistance a I’ecrasement beaucoup plus considerable qu’on 
n’aurait pu se le figurer (Bethe).

Leur myeline a ete brutalement detruite et ses debris se trouvent 
elimines par le processus de nevrite segmentaire periaxile de Gom- 
bault. Les cylindraxes presentent des phenomenes de regeneration 
collaterale, rarement terminale, ce dernier mode seulement quand 
le cylindraxe a ete sectionne par I’ecrasement. Nous en avons 
trouve des exemples dans un autre sciatique de lapin dont 1’ecra- 
sement ne remontait qu’a huit jours. Nous en donnons une figure, 
ou 1’on voit a I’interieur d’une gaine de Schwann, et a cote d’un 
ovoide de myeline, plusieurs axones de differentes tailies, dont un, 
particulierement gros, qui commence a se myeliniser (fig. 123, 1). Il 
se trouve a la phase d’agregation decrite par M. Nageotte h

Nous avons methodiquement suivi quelques-uns des cylindraxes 
dans la serie des coupes et nous donnons des figures de leurs aspects 
les plus caracteristiques. Au niveau de I’ecrasement, nous trouvons 
le cylindraxe entoure des fibres auxquelles il a donne naissance 
(fig. 123, 4) et dont le nombre total peut s’elever jusqu’a 10 ou 12 
(fig. 123, 2) ; il se distingue d’elles par son volume plus considerable, 
bien que moindre que celui qu’il possedait au-dessus de 1’ecrase- 
ment. Chacune des fibres qui 1’entourent et lui-meme possedent 
une membrane de Schwann propre, mais se trouvent contenus a 
I’interieur de la gaine de Schwann primitive, qui est devenue 1’enve- 

-1. Cf. pp. 337 sqq.
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loppe du faisceau de regeneration. Deux mois apres Γ ecrasement, 
ce faisceau se montre infiltre par la substance collagene, comme 1’a 
d0crit M. Nageotte1, mais ne s’est pas encore dissocie en fibres ner
veuses independantes. On trouve cependant des dispositions qui 
font ρτένοίτ cette liberation (fig. 123, 5, b). Nous tenons a bien

Fig. 123.
1. Ecrasement de sciatique datant de 8 jours. Un des axones, particulidrement gros, est en voie de 

my61inisation.
2. Ecrasement de sciatique datant de 2 mois ; faisceau de r6g6m5ration conteuant le neurite ancien 

entoure des fibres collaUrales auxquelles il a donne naissance.
3. MOme cas. Fibres nerveuses a et b dessinSes au-dessus du ndvrome (coupe n° 12).
4. Faisceau de rSgfindration contenant ces mimes fibres a et δ et leurs fibres collatirales, au niveau 

du nivrome (coupe n° 16).
5. Le faisceau de riginiration δ presente des signes de dissociation cn fibres nerveuses inddpen- 

dantes (coupe n“ 17).
6. La dissociation du faisceau a est accomplie ; on voit a cot <5 de la fibre nerveuse ancienne les 

deux fibres collatcrales qui viennent de se liberer. Les fibres collaterales du faisceau δ n’existent plus 
a ce niveau (coupe n° 18).

(Grossissement de 1.100 diamfetres. Coupes seriees a 1 millimetre d’<5cartement.)

faire remarquer le tropisme qui dirige uniformement les fibres col
laterales vers la peripherie ; aucune d’elles ne remonte vers la region 
sup6rieure. Cette disposition, qui paraitrait toute naturelle dans un 
cas de regen0ration terminale d’axone sectionne, est beaucoup plus 
curieuse a observer au cours d’une regeneration collaterale qui 
trouve les voies ouvertes aussi bien vers le haut que vers le bas.

1. Gf. pp. 350 sqq.
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Trois millimetres plus bas (fig. 123,6), la dissociation des faisceaux 
de regeneration s’est effectuee. A cote de la fibre nerveuse ancienne 
et conservee a, restee seule dans une gaine de Schwann propre, 
nous voyons un faisceau de deux jeunes fibres qui viennent de se 
detacher d’elle. Le cylindraxe ancien du faisceau b se montre ega- 
lement seul dans sa gaine au niveau de la figure 123, 6. On ne retrouve 
plus les fibres collaterales issues de lui qui 1’entouraient au niveau 
de la figure 123, 5. Cette disparition est un phhnomene assez general. 
Les collaterales, apres avoir accompagne sur une certaine etendue 
le cylindraxe ancien lese, mais non sectionne, s’arretent bientot; 
neanmoins un certain nombre d’entre elles poursuivent leur trajet, 
se liberent des faisceaux de regeneration et continuent sous la forme 
de fibres isolees. C’est ce que montrent les numerations que nous 
avons pratiquees : dans notre observation, le sciatique poplite 
ext erne contient, dans sa partie superieure a 1’ecrasement, 4.600 
fibres ; au niveau du nevrome, 8.200 ; au-dessus, a un niveau ou il 
n’y a plus de faisceaux de regeneration et ou toutes les fibres pa- 
raissent liberees nous avons compt6 5.300 fibres, soit une augmen
tation de 15 p. 100.

En suivant la s0rie des coupes, nous avons pu nous convaincre 
que les fibres nerveuses presentent, dans la zone dkcrasement et 
dans une certaine etendue au-dessous de cette zone, des segments 
interannulaires de nouvelle formation dont le calibre est toujours 
moindre que le calibre anterieur des fibres correspondantes. Par- 
fois le calibre est variable d’un segment a Γautre d’une meme fibre, 
fait qui a ete observ6 dans des dissociations par Gombault. Il y a la 
atrophie causee par un processus de degenerescence suivi de repara
tion. Plus bas, le traumatisme a cesse de se faire sentir et les fibres 
nerveuses ont gard6 leur morphologie normale ; mais on peut alors 
remarquer qu’elles ont un volume moindre que celui qu’elles pos- 
sedaient dans leur portion superieure normale: les fibres a et b, qui 
mesuraient respectivement 12 et 10 tx au niveau de la figure 123, 3, 
ne mesurent plus que 9 et 8 jx au niveau de la figure 123, 6 ; l’6pais- 
seur de la myeline est tomb0e de 1 [x 8 et 1 tx 5 a 1 [x. A ce niveau, 
les fibres ont done subi une atrophie, mais cette atrophie s’est pro- 
duite sans bouleversement, par transitions insensibles : e’est une 
atrophie simple.
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L’ecrasement d’un nerf, bien que ne provoquant pas en general la 
section du cylindraxe, est done cependant un traumatisme assez 
grave pour d0terminer, outre 1’oedeme local, qui persiste longtemps, 
et le nevrome interstitiel, un etat d’inferiorite du nerf, par dimi
nution du calibre de ses fibres. D’apres ce que nous savons des cica
trices nerveuses en general, il est permis de supposer que cette dimi
nution de volume n’est pas destinee a se modifier beaucoup dans les 
phases ulterieures.

XX

REVIVISCENCE DES GREFFES CONJONTIVES MORTES1

1. Comptes rendus de la Societe de Biologie, t. LXXX, 24 novembre 1917.

Dans les greffes de cartilage mort, la substance fondamentale 
ne peut pas se repeupler de cellules vivantes ; de simples raisons 
mecaniques suffisent a expliquer cette incapacite, car lorsqu’il se 
forme, au contact de ces greffons, des cellules cartilagineuses 
jeunes, suivant un processus que je me propose de decrire bientot, 
ces cellules ne s’introduisent pas dans le tissu greffe et ne 
prennent pas la place des cellules cartilagineuses mortes.

Il en resulte que la substance cartilagineuse reste privee de cer
tains apports qu’elle doit, dans les circonstances normales, a 1’acti- 
vite continue des cellules qui I’habitent, et qu’elle se trouve expo- 
see a certaines causes de destruction, etudiees dans ma derniere 
note (Cf. p. 431).

Les greffes cartilagineuses mortes ne redeviennent done pas 
vivantes ; leur persistance dans 1’organisme est precaire et I’interet 
theorique qu’elles presentent ne se double pas d’une utilite pra
tique incontestable.

Il rien est pas de meme pour les greffes mortes de tissus con
jonctif s permeables, tels que les tendons, les aponevroses et les 
membranes d’enveloppe. Ces greffes mortes, meme heterogenes, sont 
entierement revivifiees au bout de peu de fours, grace ά I’immigration 
de nouoelles cellules qui s’installent dans la demeure des anciennes, et 
grace au retablissement de la circulation sanguine, dans un reseau 
vasculaire neoforme.
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Dans mes dernieres notes, j’ai indique sommairement ces phe
nomenes, qui impliquent la reversibilite complete des modifications 
provoquees, dans les substances conjonctives, par Faction des trois 
fixateurs essayes jusqu’ici : 1’alcool a 90°, F ether, le formol. Il me

Fig. 124. — Greffe morte homoplastique, dansl’oreille du lapin, d’un tendon fixe par 
le formol (14 jours). Reviviscence du tissu tendineux avec persistance de la 
forme primitive du greffon ; pifece prelevee au bout de deux mois.

Liquide de Zenker; grossissement de 250 diamfetres.

faut revenir, avec plus de details, sur ces notions nouvelles qui 
meritent d’etre etablies sur des bases inattaquables.

La figure 124 represente un fragment de tendon de lapin 1 con
serve pendant quatorze jours dans une solution de formol a 10 

1. J’ai choisi ce cas, parce que les coupes etaient particuliferement favorables & la 
reproduction photographique, mais je possede des greffes de tendon de chien sur 
lapin, qui se sont comportees exactement de la mime fagon.
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p. 100, et insere sous la peau de 1’oreille d’un lapin ; la greffe a ete 
prelevee au bout de deux mois. On voit que les fibres tendineuses 
sont restees absolument intactes ; leur surface de section s’est ratta- 
chee au systeme des fibres collagenes de 1’oreille par un reseau con
jonctif delicat, contenant des cellules etoilees nombreuses, et riche- 
ment vascularise. Entre les fibres tendineuses ont penetre des cel
lules conjonctives, qui ont pris exactement 1’aspect des cellules 
tendineuses, vues sur des coupes longitudinales ; c’est le meme pro
toplasma, longuement effile a chaque extremite, le meme noyau en 
batonnet tres allonge, a reseau chromatique delicat; souvent, le 
noyau est double et constitue par deux segments places bout a 
bout.

La r0partition de ces cellules est moins reguliere que dans le 
tendon normal; ainsi, par exemple, dans le point represents par la 
figure 124, les cellules sont beaucoup trop nombreuses ; mais cela 
tient a ce que les cellules conjonctives penetrent dans le greffon 
principalement par ses extremites sectionnees ; aussitot que cette 
zone d’entree est dSpassee, le nombre des cellules s’abaisse et les 
parties centrales du greffon ne sont pas plus riches en elements 
figures que les tissus normaux du tendon, auquel 1’emprunt a ete 
fait.

Un point est a mettre tout particulierement en relief: ces cellules, 
qui proviennent des cellules conjonctives banales de la region, ont 
pris la morphologie Speciale des cellules tendineuses qu’elles ont 
ete appelees a remplacer. Dans le tendon auquel le greffon a et6 
emprunte, les fibres se sont modelees et 1’edifice s’est construit sous 
1’influence de facteurs locaux. Ges facteurs ont disparu par le fait 
meme de la transplantation, mais 1’edifice a persiste, sans modifi
cation, ce qui prouve que, dans sa nouvelle situation, le greffon 
n’a et0 soumis a aucune action plastique nouvelle. Or, cet edifice 
conjonctif a emporte avec lui et a conserve intact, malgre fac
tion du formol, le pouvoir d’imposer a ses hotes nouveaux la 
forme des anciens : de fibroblastes banaux, il a fait des cellules ten
dineuses. Faut-il voir la une simple action mecanique ? C’est peu 
probable.

Le greffon de tendon mort est done redevenu vivant. On pour- 
rait objecter, contre toute vraisemblance d’ailleurs, que cet assem
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blage artificiel de cellules vivantes dans une gangue morte ne ρτέ- 
sente que les apparences anatomiques de la vie, sans posseder les 
proprietes physiologiques d’un tissu veritablement vivant. La 
demonstration complete de la reviviscence integrate est donnee 
par les experiences ou un greffon mort de substance conjonctive est

Fig. 125. — Greffe morte heteroplastique de nerf fixe par 1’alcool (lapin sur chien). 
A gauche : le greffon avant la mise en place ; gaines conjonctives, tissu perifas- 
ciculaire et gaine lamelleuse. A droite : le greffon nerveux en place, au bout de 
37 jours, portion non encore neurotisee : reviviscence et hyperplasie inflamma- 
toire des gaines conjonctives ; une petite partie seulement du tissu p^rifascicu- 
laire, qui est fortement epaissi, est comprise dans les limites de la figure ; dans 
1’interieur des fascicules, les fibres nerveuses sont remplacees par des corps 
granuleux. »

expose a un voisinage irritant, et ou 1’on voit sa structure subir une 
modification progressive identique a celle qu’aurait subie un tissu 
homologue vivant, place dans les memes conditions.

Si 1’on greffe sur le chien un fragment de nerf emprunte au lapin 
ou au veau, et traite pendant plusieurs jours par 1’alcool a 90°, et 
si, pour une cause quelconque, la neurotisation de cette greffe ne 
se fait pas, les enveloppes conjonctives sont revivifiees pendant que 
les fibres nerveuses mortes deviennent la proie des macrophages.
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On assiste alors a un phenomene curieux : la gaine lamelleuse et le 
tissu perifasciculaire qui, ainsi qu’on le suit, presentent chacun une 
structure caracteristique, se repeuplent de cellules et se comportent 
ensuite comme les enveloppes vivantes d’un nerf en voie de degenera
tion wallerienne, c’est-d-dire que, tout en gardant leur individualite et 
en conservant leurs caracteres morphologiques distinctifs, ils subissent 
une hypertrophie considerable. Leurs lamelles et leurs fibres se mul- 
tiplient et s’epaississent, leurs cellules deviennent plus nombreuses; 
en un mot les greffons nerveux morts font, aux depens de leurs enve- 
loppes revivifiees, une perinevrite identique ά celle qui s’observe au
tour des nerfs vivants, lorsque ceux-ci viennent ά degenerer.

Je me suis assure qu’il n’y a aucune cause d’erreur dans cette 
interpretation; la gaine lamelleuse epaissie des greffons morts n’est 
pas une neo-membrane d’enkystement, mais bien la gaine lamel
leuse greffee elle-meme, revivifiee et devenue le siege d’une evolu
tion inflammatoire. A aucun moment la gaine lamelleuse greffee ne 
disparait, pour faire place a une formation nouvelle.

Les figures 125 et 126 sont relatives a un cas particulierement 
demonstratif. Il s’agit de greffons morts empruntos, 1’un au lapin, 
1’autre au veau mort-ne, et inseres sur le trajet de chacun des deux 
sciatiques d’un meme chien. Pour des raisons qui seront exposees 
dans un travail ulterieur, la regeneration nerveuse a avorte, si bien 
qu’au lieu d’etre envahis par des fibres nerveuses jeunes et 
completement bouleverses dans leur structure, comme c’est le cas 
habituel, les fascicules nerveux ont conserve leur forme generale, 
et leurs gaines conjonctives sont restees en place. Ces greffes sont 
agees de trente-sept jours.

Les fibres nerveuses mortes ont en partie disparu, et ont ete rem- 
placees par des corps granuleux. Les enveloppes conjonctives revi
vifiees, soumises a 1’irritation qui resulte des phenomenes de pha
gocytose evoluant a leur contact, ont reagi suivant le mode habituel: 
elles se sont epaissies, tout en gardant leur type structural, et elles 
ont pris Γaspect que revetent les gaines conjonctives dans toute 
degeneration wallerienne de fascicules nerveux vivants.

Leurs cellules sont des cellules de chien ; leurs lamelles et leurs 
fibres sont apparues et se sont modelees dans des humeurs de lapin 
ou de veau, puis, apres avoir ete traitees pendant plusieurs jours 

rcin.org.pl



REVIVISCENCE DES GREFFES CONJONCTIVES MORTES 447

par 1’alcool a 90°, elles ont ete piongees dans des humeurs de 
chien, en un lieu ou elles se trouvaient exposees a de nouvelles 
influences plastiques. La, elles ont pris une nouvelle croissance, 
et cette croissance s’est faite par intussusception, exactement comme 
si elles avaient appartenu a une membrane vivante de chien, placee 
dans les memes conditions. De telle sorte que, dans la substance

Fig. 126. — Mtine experience, sauf quele greffon nerveux mort provientdu sciatique 
d’un veau mort-ne. A gauche : nerf normal de veau mort-ne. A droite ; greffon ner
veux au bout de 37 jours, portion non encore neurofisee ; hyperplasie inflamma
toire des gaines revivifiees.

conjonctive de ces enveloppes fasciculaires, il n’existe absolument 
aucune demarcation entre ce qui provient des humeurs du lapin ou 
du veau, et ce qui provient des humeurs du chien : Forigine des ma- 
teriaux est double, la structure est une.

La reviviscence des tissus conjonctifs greffes morts ne se produit 
pas seulement lorsque le greffon devient le siege d’un processus 
inflammatoire aseptique, comme c’est le cas dans 1’observation 
precedente ; elle se manifesto aussi lorsque les greffes sont infectees ; 
on voit alors les cellules conjonctives se reinstaller dans le greffon, 
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en meme temps que s’y deroulent des accidents inflammatoires, 
dont la terminaison sera la destruction par phagocytose du tissu 
transplants, ou son elimination a 1’etat de substance necrosee.

La necrose d’une portion de tissu conjonctif est done le resultat 
d’un processus qu’il ne faut pas confondre avec la simple destruc
tion aseptique des elements vivants contenus dans ce tissu.

XXI

SUR LA POSSIBILITE D’UTILISER DANS LA PRATIQUE CHIRURGICALE 

LES GREFFONS DE NERFS FIXES PAR l’aLCOOL ; TECHNIQUE A 

EMPLOYER *.

Les recherches poursuivies sur les greffes nerveuses mortes ont 
donne des resultats nouveaux qu’il est utile d’exposer des main- 
tenant parce que, bien qu’incomplets encore, ils peuvent fournir 
un point de depart pour des applications chirurgicales. J’enoncerai 
d’abord ces resultats, puis je decrirai les experiences sur lesquelles 
ils reposent et je montrerai que des greffes nerveuses mortes hete- 
roplastiques peuvent donner des resultats fonctionnels aussi bons que 
des greffes autoplastiques vivantes d’egale longueur, pratiquees avec 
la portion resequee du nerf lui-meme, c’ est-d-dire faites dans des con
ditions ideates, quit est impossible de realiser chez I’homme.

Dans mes premieres experiences, je ne me suis servi que de gref
fons empruntes au lapin ; on peut, avec certains avantages et cer
tains inconv0nients, prendre des nerfs de foetus de veau fixes et 
conserves dans 1’alcool. Ceux que j’ai employes, dans les experiences 
que je vais relater, provenaient d’un foetus de veau presque a 
terme.

Les cicatrices que j’ai obtenues different notablement de celles 
que fournit le greffon de lapin ; mais ces differences tiennent uni- 
quement a la constitution anatomique du nerf de veau et nulle- 
ment aux proprietes chimiques des substances qu’il contient : pas 
plus que le nerf mort du lapin, le nerf mort du veau ne determine au- 
cun phenomene d’ intolerance dans les tissus de I’hote.

1. Comptes rendus de la Societe de Biologie, t. LXXX, 8 decembre 1917.
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L’espece animale qui fournit le greffon semble done etre indiffe- 
rente, pour ce qui concerne une action toxique que 1’on aurait pu 
craindre ά priori. Il y a lieu, par suite, d’esperer que les greffes de 
nerfs morts heterogenes ne causeront pas plus d’accidents chez 
1’homme que chez le chien.

Le choix du greffon doit s’inspirer plutot de considerations phy
siques et anatomiques. D’une fagon generale, les greffons de nerf 
de veau sont beaucoup plus faciles a manier que ceux de nerf de 
lapin et ils donnent, aussi bien que ces derniers, des tractus cica- 
triciels libres d’adherences avec les tissus environnants. Mais ces 
tractus nerveux, tout en etant tres beaux au point de vue de la 
reparation morphologique de 1’organe, sont inferieurs a ceux que 
fournissent les nerfs de lapin, parce qu’ils contiennent beaucoup 
plus de tissu fibreux (fig. 127 et 129), — ce qui ne les empeche pas, 
comme on le verra plus loin, de permettre, dans les cas favorables, 
une restitution fonctionnelle tres satisfaisante.

Cette difference entre les resultats obtenus avec les deux sortes de 
greffons tient, en premier lieu, a des differences de structure. On 
sait que le sciatique du lapin comprend deux fascicules seulement, 
les deux sciatiques poplit0s, et possede un nevrilemme d’une deli- 
catesse extreme, ce qui le rend difficile a suturer ; celui des rumi
nants, au contraire, est constitue par une ίηΗηΐΐέ de petits fasci
cules, pourvus chacun d’un nevrilemme epais, plonges dans un 
tissu interfasciculaire abondant et dense. Ces dispositions sont 
representees dans la partie gauche des figures 125 et 126 (pp. 445 et 
447). Chez le ruminant adulte, le tissu interfasciculaire contient, de 
plus, des lobules adipeux qui peuvent etre d’une resorption diffi
cile ; il faut done rejeter les nerfs de ces animaux.

Une telle structure fasciculee permet de diver facilement le nerf 
du veau et de donner au greffon le volume convenable dans chaque 
cas ; elle rend la suture tres facile. Ces avantages sont compenses 
par les inconvenients dus a la quantite beaucoup plus grande de 
tissu fibreux contenue dans le greffon. Le tissu fibreux des gaines 
du greffon est revivifie, comme je 1’ai montre, et subit de plus une 
hyperplasie sous 1’influence des phenomenes physiologiques dont 
la region est le siege. Plus la substance collagene contenue dans le 
greffon est abondante et plus la cicatrice sera fibreuse. C’est ce qui

Nageotte. 29
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explique la superiority du nerf de lapin. Ce nerf il est vrai, est grele ; 
mais le greffon peut etre double ou triple au besoin.

Le nerf du chien est construit sur le meme type que celui du 
lapin, tout en possedant des gaines plus solides et des dimensions 
plus grandes : il est probable que, greffe sur 1’homme, il donnerait 
de bons resultats, et il est probable aussi que Ton utiliserait avec 
avantage le nerf du foetus de veau tres jeune.

Apres la question du choix de 1’espece animale, se pose celle du 
volume du greffon a employer. Dans mes experiences recentes, si 
l’etat fibreux des tractus cicatriciels a atteint parfois un develop
pement peut-etre incompatible avec le retablissement correct de la 
fonction nerveuse, cela tient, pour une part aussi, a ce que j’ai 
employe des greffons trop gros et disproportionnes avec la puis
sance de regeneration du nerf.

Quoi que 1’on fasse, le tractus cicatriciel reunissant les deux bouts 
d’un nerf largement reseque sera toujours plus etroit que le nerf 
lui-meme. Cette disposition est due aux lois qui regissent la crois
sance du bourgeon nerveux1. Si done on offre a ce bourgeon un loge- 
ment trop large, il ne pourra pas 1’occuper tout entier, le surplus 
deviendra fibreux, et cela d’autant plus que la substance colla
gene sera plus abondante dans le greffon employe.

1. Cf. p. 357.
2. Cf. pp. 413 et 416.

Dans les experiences sur le lapin et sur le chien que j’ai relat0es 
precedemment 1 2, et ou la reparation nerveuse avait ete si parfaite, 
j’avais employe soit un greffon de meme volume que le nerf a repa- 
rer (lapin sur lapin), soit un greffon plus petit des deux cinquiemes 
(lapin sur chien). Dans le premier cas, le greffon 6tait revenu sur 
lui-meme et avait donne un tractus cicatriciel grele, mais nulle- 
ment sclereux. Dans le second cas, le greffon s’etait legerement 
dilate et il etait parfaitement evident, d’apres la structure du trac
tus cicatriciel, que cette dilatation, operee sans effort, grace a la 
delicatesse du nevrilemme chez le lapin, n’avait porte aucun pre
judice aux tissus du nerf neoforme.

Au contraire, dans mes experiences nouvelles, j’ai place des gref
fons plus gros que le nerf a reparer, et il s’est produit un phenomene 
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que j’avais deja observe dans les greffes de colonnettes musculaires ; 
le bourgeon nerveux est reste a peu pres bien groupe dans une r6gion 
du greffon ou la cicatrice est assez bonne, mais il existe de grandes 
etendues de tissu fibreux privees d’elements nerveux, ou conte
nant seulement quelques travees nerveuses dissociees et eparses, 
etoufibes par la sclerose ; ces travees dispersees sont nuisibles, car 
les produits de la regeneration nerveuse, lorsqu’ils ne sont pas 
etroitement groupes, deviennent des agents tres actifs de Sclerose 
pour les tissus qu’ils envahissent.

La conclusion est claire : il faut prendre toufours un greffon plus 
petit que le nerf a reparer, et meme d’autant plus petit que la regene
ration parait devoir etre moins vigoureuse. En outre, ce greffon doit 
etre aussi pauvre que possible en substance collagene.

Pour ce qui concerne le manuel operatoire, j’ai toujours fixe mes 
greffons par un minimum de fils : deux fils a chaque extremite pour 
greffon unique, un seul fil par greffon lorsque j’en ai mis deux cote a 
cote. Les cicatrices obtenues ainsi ne sont presque pas ou pas du tout 
adherentes aux tissus environnants au niveau des lignes de suture.

Je considere que c’est une grosse erreur que de faire des sutures 
nerveuses serrees et compliquees, qui mettent dans le nerf de nom- 
breux corps etrangers et qui genent le gonflement necessaire de ses 
fascicules pendant la reparation. Les jeunes travees nerveuses 
trouvent dans leurs secretions tout ce qu’il faut pour se frayer un 
chemin, et pour franchir, plus ou moins facilement, les obstacles 
les plus resistants ; au lieu de chercher a les enfermer, il vaut mieux 
leur offrir un greffon permeable ; lorsque cette condition est rem- 
plie, tres peu de fibres s’echappent au niveau de la surface de sec
tion, meme lorsque la coaptation est tres imparfaite ; elles ont toutes 
tendance a s’engouffrer dans le nerf mort et, une fois captees, pas 
une ne s’ecarte des limites du greffon : c’est la raison pour laquelle 
il ne s’etablit aucune adherence, dans les plaies aseptiques, entre le 
greffon et les tissus environnants.

Il ne faut done pas chercher a renforcer la barriere que Von a cm 
etablir par la suture au niveau des surfaces de section, en doublant 
cette suture d’un engainement quelconque·, plus ou moins, suivant 
qu’il est plus ou moins etendu et pratique avec une substance plus 
ou moins permeable, tout engainement est nuisible aux cicatrices 
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nerveuses. Un tube impernreable, de collodion par exemple, em- 
peche absolument la formation du tractus cicatriciel entre les bouts 
6cartes d’un nerf sectionne, comme je m’en suis assure, alors que 
sans artifice d’aucune sorte ces bouts peuvent tres bien se reunir, 
meme a grande distance, par l’etablissement d’un pont jete entre 
eux.

Obs. I. — Le chien XXVII, age de six mois, chetif, de formes greles, subit 
une resection du sciatique a droite et a gauche, sur une etendue de 
23 millimetres; a droite on greffe un fragment de nerf de veau a terme,

Fig. 427. — Coupe de la cicatrice nerveuse droite du chien XXVII. Greffe morte de 
nerf de veau a terme sur le sciatique. Le tissu conjonctif est abondant et dense; 
le bourgeon nerveux, dont les fascicules sont de teinte claire, ne remplit pas compte- 
tement le tractus cicatriciel. Picro-noir naphtol. Grossissement de 35 diamfetres.

conserve dans 1’alcool, le greffon ayant une epaisseur notablement supe
rieure a celle du sciatique ; a gauche, on pratique une autogreffe vivante, 
a 1’aide du fragment reseque, qui est remis en place sans avoir dte retire 
de la plaie.

L’animal etant tres peu vigoureux, il s’etablit une deformation des 
membres inferieurs qui consiste dans une hyperextension des cous-de-pied 
avec pieds bots ; 1’appui sefait sur le dos des orteils replies. Cette attitude 
vicieuse, acquise et fixee pendant la periode paralytique, n’a pas ete 
modifiee par la suite. Au bout de cent trente-huit jours, l’animal, qui avait 
ete atteint de la gale, est sacrifie dans un etat de cachexie extreme.

A 1’autopsie, les cicatrices nerveuses sont parfaites, a droite comme a 
gauche; il n’y a pas la plus petite adherence des lignes de suture, ni la 
plus legere induration des tissus voisins ; les deux greffons ont presque 
le meme volume que le nerf lui-meme et le nevrome qui marque leur 
extremite superieure est a peine visible.
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A la section des nerfs, il se produit une violente secousse dans les muscles, ά 
droite comme ά gauche. Par Γexcitation mecanique des branches du sciatique, on 
constate que tous les muscles de la jambe se contractent de chaque cote dans toute 
leur epaisseur. Ges muscles sont tres greles, mais ne paraissent pas atro
phies relativement aux autres muscles du corps. A droite (greffe morte), 
le triceps pese9 gr. 08, les muscles antero-externes4 gr. 22— total 13 gr. 30. 
A gauche (autogreffe vivante), le triceps pese 7 gr. 49. les muscles antero- 
externes, 4 gr. 68 — total 12 gr. 17. Il y a done une legere difference en 
faveur du cote de la greffe morte.

Fig. 128. — Coupe de 1’autogreffe vivante pratiquee sur le sciatique gauche chez le 
mbme chien. Sclerose annulaire epaisse autour des fascicules nerveux, etendue 
A toute la hauteur du greffon.

La figure 127 montre 1’etat du greffon de nerf de veau vers le milieu de sa 
longueur: le tissu fibreux, colore en noir, est tres abondant, et il existe a 
la peripherie une zone presque completement privee d’elements nerveux ; 
dans cette zone, on trouve des blocs fibreux arrondis, en forme de colon
nettes, qui proviennent de la transformation de ceux des fascicules ner
veux du greffon qui n’ont pas ete neurotises. La figure 128 montre 1’epais- 
sissement sclereux des gaines de 1’autogreffe vivante; cet epaississement 
est constant. Les pieces ont ete fixees au liquide J, de Laguesse. Au- 
dessous des greffes, le sciatique poplite externe droit contient 2. 600 fibres 
dont 500 grosses (5 a 8 μ) et 950 moyennes (3 a 4 μ); le sciatique poplite 
externe gauche, 3.600 fibres dont 800 grosses (5 a 9 μ) et 1.500 moyennes. 
Le sciatique poplite interne droit contient 12.700 fibres, dont 3.800 grosses 
(6 a 9 μ) et 5.700 moyennes ; le sciatique poplite interne gauche 
13.500 fibres, dont 3.400 grosses (8 a 10 μ) et 9.200 moyennes.
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En resume, un chien jeune, mais en tres mauvais etat de sante, a 
repare d’une fagon entierement satisfaisante, en quatre mois et 
demi, deux pertes de substance de 23 millimetres, portant sur les 
sciatiques droit et gauche. A gauche, une autogreffe vivante a 
donne lieu a une reparation anatomique un peu meilleure qu’a 
droite, ou un peu plus avancee dans son evolution. Mais, a droite, 
une greffe morte de nerf de veau a procure une recuperation fonc- 
tionnelle tout aussi bonne, sinon un peu meilleure qu’a gauche.

Obs. II et III. — Le chien XXV, age de six mois et tres chetif, subit, a 
droite, une operation seniblable a celle pratiquee sur le chien precedent: 
greffe d’un fragment de nerf de veau assez volumineux, long de 2 centi
metres environ, sur le trajet du sciatique ; a gauche, section simple et 
suture par affrontement. L’animal a supporte tres mal I’operation, bien 
que la guerison des plaies se soit faite correctement; il est tombe dans 
un etat de cachexie grave et est mort au bout de cinquante-six jours.

Le chien XXIV, vieux, subit le meme traitement. L’operation est tres 
mal supportee et occasionne des troubles ataxiques de la marche tres 
accentues. Au bout de soixante-dix jours, l’animal, devenu cachectique, 
est sacrifie.

Dans ces deux cas, les cicatrices nerveuses etaient macroscopiquement 
excellentes ; mais a I’examen histologique, pratique a 1’aide de la methode 
au chloral de Cajal, les deux greffons presentaient, poussees a un degre 
extreme, les memes defectuosites que celles signalees dans 1’observation I: 
les bourgeons nerveux, tres peu fournis, n’occupaient qu’une petite partie 
du greffon; le reste etait transforme en tissu fibreux, oriente longitudinale- 
ment, avec colonnettes resultant de la transformation des facicules non 
neurotises du greffon.

Chez le chien XXV, la plus grande partie du bourgeon nerveux s’etait 
trouvee amenee dansl’axe du sciatique poplite externe, de telle sorte que 
ce nerf s’etait abondamment neurotise, aux depens de son voisin, dont la 
neurotisation etait mediocre. Chez le chien XXIV, la neurotisation du bout 
inferieur, bien que plus uniforme que dans le cas precedent, etait relati- 
vement pauvre. Les sutures par affrontement des sciatiques gauches, 
chez les deux chiens, avaient donnd lieu a une excellente neurotisation 
des bouts inferieurs.

Ici, en raison de conditions generales mauvaises, la dispropor
tion entre le volume du greffon et la puissance de regeneration 
du nerf s’est accusee d’une fagon particulierement instructive, il 
en est resulte, chez le chien XXV, une inegalite de repartition des 
fibres regenerees dans le bout inferieur, qui aurait eu evidemment 
les consequences fonctionnelles les plus facheuses.
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Obs. IV. — Le chien XL, age de cinq mois, aussi chetif que les precedents, 
subit, a droite et a gauche, une resection du sciatique sur une longueur 
de 2centimetres,· a droite, on pratique une greffe de nerfde veau; a gauche, 
une greffe de nerf de lapin. La cicatrisation se fait sans incidents, mais 
1’animal meurt cachectique au bout de trente-sept jours.

Les cicatrices ne contiennent aucune lesion inflammatoire, mais les 
bourgeons nerveux et nevrogliques etaient si pauvres qu’ils n’ont penetre 
dans les greffons que sur une etendue de quelques millimetres. Toute la 
partie moyenne des greffons est restee privee de regeneration nerveuse. 
Les phenomenes, dont ces greffons sont le siege, ont ete decrits et figures 
precedemment (fig. 125 et 126, pp. 445 et 447).

Ce qui est int0ressant dans cette observation, au point de vue qui 
nous occupe actuellement, e’est que, intercales entre les extre- 
mites de nerfs dont la puissance regeneratrice est tombee au mini
mum pour des raisons purement individuelles, les greffons de nerfs 
de lapin et de veau se sont comportes d’une maniere identique ; ils 
n’ont pas determine plus de reaction 1’un que Γautre dans les tissus 
de 1’h.ote, et la penetration des bourgeons nerveux affaiblis a ete 
exactement aussi limitee dans 1’un que dans Γautre.

On remarquera aussi le contraste qui existe dans la rapidite des 
phenomenes de phagocytose, suivant que les travees nerveuses 
sont presentes ou absentes ; dans la minime portion du greffon qui 
a ete neurotisee, ces ph0nomenes sont acheves, tandis qu’ailleurs ils 
n’ont meme pas commenc0. Marinesco a signale, il y a quelques 
annees, une influence locale semblable de la regeneration nerveuse 
sur la rapidite du processus de la degeneration wallerienne. Ces faits 
montrent bien faction preponderate qu’exercent les ferments 
secretes par les travees de regeneration sur la vie des tissus qu’elles 
envahissent.

L’observation suivante, ou la reparation anatomique est deja si 
puissante, au bout d’un temps si court, chez un animal vigoureux, 
servira de terme de comparaison avec les observations fournies par 
des animaux malingres ou trop vieux.

Obs. V. — Le chien XXXII subit, a droite, une excision du sciatique sur 
une longueur de 2 centimetres, avec greffe de deux sciatiques de lapin 
accoles; a gauche, autogreffe de meme longueur.

Cet animal, adulte et vigoureux, supporte tres bien 1’operation et ses 
plaies se cicatrisent normalement, mais il se mord les orteils au bout de 
peu de jours, surtout a gauche. 11 finit par se devorer toute la moitie ante- 
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rieure du pied gauche, du cote de 1’autogreffe, tandis qu’a droite, du cote 
de la greffe morte, il ne se fait que des eraflures insignifiantes. On le 
sacrifie au bout de trente-cinq jours.

A 1’autopsie, les cicatrices sont excellentes; a gauche, la sclerose peri- 
fasciculaire de 1’autogreffe est completement developpee et aussi marquee 
que dans Fobservation I (fig. 128); a droite. les deux greffons accoles sont 
deja neurotises dans toute leur hauteur. La figure 129 represente 1’aspect 
des coiipes vers la partie moyenne de la greffe; on distingue encore les 
limites de chacun des deux greffons; plus haut ces limites sont effacees; 
plus bas, au contraire, on distingue dans le territoire de chaque greffon 
la place des deux branches du sciatique. Le tissu conjonctif, a fibres toutes

Fig. 129. — Coupe de la cicatrice nerveuse droite du chien XXXII dans sa region 
moyenne. Greffe morte de deux sciatiquesde lapin places cbte 4 cdte sur le trajet 
du sciatique. Le tissu fibreux est peu abondant et peu dense.

longitudinales, est, comme on le voit, peu abondant et beaucoup moins 
dense que dans la greffe de nerf de veau (fig. 127); neanmoins dans son 
ensemble cette double greffe, bien que tres richement neurotisee, parait 
un peu plus fibreuse que ne I’etait la greffe simple du chien XI, dont 
fhistoire a ete rapportee dans les seances du 5 mai et du 16 juin 1917 A

Un point tres remarquable de cette observation est la difference 
qui a existe entre les reactions douloureuses des deux cotes ; c’est 
a droite, du cote de la greffe morte, que le processus de la regene
ration nerveuse a provoque le moins de sensations anormales.

Dans le premier travail que j’ai publie sur les greffes nerveuses 
mortes, j’ai formule des reserves relativement a Fapplication a

1. Cf. pp. 412 et 421.
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1’homme d’un procede encore insuffisamment etudie. Aujourd’hui, 
au contraire, m’appuyant sur les observations precedentes et sur 
celles qui sont encore en cours, je crois devoir conseiller cette appli
cation. Les questions qui restent a resoudre sont secondaires ; 1’es- 
sentiel est que des greffes nerveuses mortes de foetus de veau et sur- 
tout de lapin ont donne chez le chien des resultats fonctionnels 
excellents. Chez 1’homme, dans la chirurgie de 1’avant, qui tend de 
plus en plus a la sterilisation precoce des plaies par excision des 
parties souillees, il y a tout lieu d’esperer qu’il en sera de meme ; 
des fragments de nerfs longs de quatre ou cinq centimetres, peut- 
etre plus, pourront etre remplaces par des greffons de veau, de lapin 
ou de chien (fixes a 1’alcool et non au formol), et les resultats seront 
meilleurs qu’avec les minces autogreffes que 1’on pratique actuelle- 
ment. Dans la chirurgie de 1’arriere, cette technique permettra 1’ex- 
cision plus large des nerfs alteres ; le bout superieur pourra etre 
reseque jusqu’au point ou s’arrctent les lesions retrogrades dont il 
est le siege, condition essentielle pour la reussite de 1’operation ; les 
resultats seront probablement moins bons que dans les plaies 
fraiches, en raison de 1’amoindrissement de la vitality du nerf, cause 
par une premiere regeneration vicieuse, mais il est permis d’esperer 
qu’ils seront encore superieurs a ceux que 1’on pourrait obtenir a 
1’aide de tout autre procede.

XXII

FORMATION DE PIECES SQUELETTIQUES SURNUMERAIRES, PROVO- 
QUEE PAR LA PRESENCE DE GREFFONS MORTS DANS L’OREILLE 

DU LAPIN ADULTE \

Les facteurs qui interviennent dans la formation du squelette, aux 
depens des tissus mesodermiques, nous echappent encore complete
ment. Au cours d’experiences sur les greffes mortes de substances 
conjonctives, j’ai vu apparaitre, dans I’epaisseur des parties molies 
de 1’oreille du lapin, des pieces squelettiques cartilagineuses ou 
osseuses, affectant des rapports constants avec le cartilage auricu-

1. Comptes rendus de la Societe de Biologie, LXXXI. 9 fevrier 1918. 
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laire d’une part et avec le greffon d’autre part. Je laisserai de cote 
pour 1’instant la question de savoir dans quelle mesure ces neofor
mations pourraient etre rapprochees des super-regenerations, qui 
paraissent se faire par un mecanisme different.

Le phenomene se produit plus de trois fois sur quatre avec des 
rondelles de cartilage de lapin (plus de 20 cas), et presque cons- 
tamment avec des fragments d’aorte apres fixation alcoolique 
(11 greffes sur 12 dans une experience). Je ne 1’ai pas obtenu avec 
des rondelles de cartilage fixe par le formol, ni avec des greffes de 
tendons, quel que soit le mode de fixation, mais mes experiences, 
dans ces deux cas, sont encore relativement peu nombreuses1.

1. Le phenomfene ne se produit pas non plus lorsque l’on introduit dans les tis
sus du pavilion de 1’oreille des rondelles de substances inorganiques, argent, verre, 
ebonite, caoutchouc, collodion (Cf. p. 75).

Des exp0riences de controle ont prouve que les greffes de cartilage 
vivant sont completement inactives a ce point de vue, sauf lorsque 
le tissu a subi, avant d’etre greffe, des conditions capables d’abais- 
ser sa vitalite, par exemple le sejour dans le liquide de Locke pen
dant 24 heures. Dans ce dernier cas, j’ai eu quelques ebauches de 
neoplasie cartilagineuse. Mais dans plus de dix cas ou j’ai greffe du 
cartilage bien vivant, il n’est rien apparu, meme au bout de neuf 
mois.

Les pieces squelettiques neoformees sont habituellement cartila
gineuses ; souvent le cartilage est pur, mais il peut etre entremele 
de noyaux osseux. Rarement le neoplasme est entierement osseux. 
D’une greffe a 1’autre, sur le meme animal, avec des tissus de meme 
provenance, la proportion entre 1’os et le cartilage varie έηοτιηέ- 
ment.

La forme generale de ces pieces est determinee, bien qu’elles pre
sentent dans les details de grandes irregularites ; 1’ensemble forme 
une lame parallele au cartilage auriculaire, sur lequel la piece s’in- 
sere par une de ses extremites.

Si le greffon est cartilagineux, la piece neoformee tapisse celle de 
ses faces qui est tounrne vers le cartilage auriculaire, jamais Γautre ; 
tant que la neoplasie reste cartilagineuse, le greffon est respecte ; 
il est, au contraire, erode et plus ou moins detruit par les neofor
mations osseuses.
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Si le greffon est un fragment d’aorte, la lame cartilagineuse, ou 
osseuse, se forme dans 1’epaisseur des tuniques arterielles, mais 
reste le plus souvent rapprochee de la face qui regarde le cartilage 
auriculaire. La figure 131 represente une disposition particuliere- 
ment instructive. La lame n0oplasique, apres s’etre detachbe a 
angle droit du cartilage auriculaire vers 1’une des extremites du

Fig. 130. — Greffe homoplastique, dans l’oreille d’un lapin, de cartilage auriculaire 
conserve un jour dans 1’alcool absolu. Apparition d’une lame cartilagineuse neo- 
plasique appliquee contre le greffon et rattachee au cartilage de l’oreille. Duree 
de 1’experience : 52 jours.
C, cartilage auriculaire; CM, greffon de cartilage mort; N, lame cartilagineuse mioplasiquc. — 

Grossissement de 75 diametres.

greffon, se recourbe pour tapisser le greffon sur une certaine eten- 
due, puis s’engage dans son epaisseur ; arrivee a un pli du greffon, 
elle poursuit son chemin tout droit en passant directement d’un 
bord a 1’autre et en formant ainsi un pont tendu a la base du pli; 
puis elle continue son trajet dans 1’epaisseur des tuniques arte
rielles jusqu’a 1’autre extremite.

Cette description, destinee a faire mieux com prendre la forme de
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la neoplasie squelettique achevee, ne repond en realit0 pas au 
mode de developpement de cette n0oplasie. Il ne s’agit pas, en effet, 
d’une ecchondrose partie du cartilage auriculaire. L’etude de revo
lution, faite dans des cas favorables a 1’aide de coupes seriees, m’a 
d£montre, d’une fagon absolument certaine, que la fonction avec 
le cartilage auriculaire est secondaire et que la neoplasie apparait

Fig. 131. — Greffe homoplastique, dans I’oreille d’un lapin, d’un fragment d’aorte 
conserve un jour dans 1'alcool absolu. Apparition d’une lame cartilagineuse 
neoplasique rattachee au cartilage de I’oreille, envahissant la tunique arterielle 
dont elle dissocie les lames elastiques conservees; cette lame forme un pont έι 
la base d’un pli du greffon, pour passer directement d’un bord έι 1’autre sans 
contourner le pli. La portion contenue dans les limites de cette figure represente 
environ la moitie de la lame cartilagineuse neoformee. Duree de 1’experience : 
69 jours. Voir la figure 4, p. 74, qui represente 1’ensemble de la pifece, & un 
plus faible grossissement.
C, C. cartilage auriculaire, prdsentant une perforation norniale ; A, greffon d'aorte morte ; N, N, N, 

lame cartilagineuse ndoplasique. — Grossissement de 40 diamelres.

priniitivement, dans sa portion principale, par transformation sur 
place du tissu confonctif adulte en tissu cartilagineux ou osseux. C’est 
la ce qui fait tout son interet.

De plus, il ne s’agit pas d’une reaction inflammatoire. La reprise 
des greffons morts ou vivants est extremement rapide quand 1’ope- 
ration est aseptique et ce n’est que lorsque les tissus sont revenus 
entierement a leur etat normal que la transformation s’opere. Ja-

rcin.org.pl



FORMATION DE PIECES SQUELETTIQUES SURNUMERAIRES 461 

mais les greffes tant soit pen infectees ne donnent naissance ά ces 
neoplasies.

Mes experiences, quoique deja assez nombreuses, ne me ner- 
mettent pas encore de discuter si les facteurs qui interviennent ici 
sont de nature physique ou chimique, mais ce que je puis dire, 
c’est que, consecutivement a I’introduction dans I’oreille de certains 
greffons, il apparait dans un territoire determine, dont les limites 
sont jusqu ά un certain point independantes de la configuration des 
tissus, une influence qui proooque la transformation de ces tissus en 
cartilage ou en os. L’independance relative a 1’egard de la configu
ration des tissus est mise en evidence par mes photographies, ou 
1’on voit, en particulier, comment la direction du pedicule, qui relie 
la lame neoplasique au cartilage auriculaire, est perpendiculaire 
a celle des assises paralleles du perichondre et des tissus fibreux qui 
le doublent.

La transformation se fait sur place, et il n’y a pas de migration 
de cellules cartilagineuses. S’il s’agit d’un greffon de cartilage, ce 
sont les cellules conjonctives les plus rapprochees qui prennent 
progressivement 1’aspect de cellules cartilagineuses, en meme temps 
que la substance conjonctive adulte qui les entoure se transforme 
elle-meme en substance cartilagineuse. Puis, avec les progres de la 
n0oplasie, il se forme autour des ilots de cellules cartilagineuses, 
devenues adultes et multipliees, de la substance cartilagineuse nou
velle ; car toute substance cartilagineuse ne provient pas neces
sairement d’une substance conjonctive pre-existante sous une 
autre forme, pas plus que toute cellule cartilagineuse ne nait par 
metaplasie d’un fibroblaste. S’il s’agit de greffons d’aorte, ce sont 
des cellules conjonctives immigrees qui se transforment en cel
lules cartilagineuses et les lames elastiques * persistantes de 1’ar- 
tere, ecartees les unes des autres, se trouvent prises dans la sub
stance cartilagineuse qui se forme en abondance.

Dans les cas ou il se fait de l’os, les oseoblastes se developpent 
par transformation des cellules conjonctives pr0existantes et 1’os- 
teogenese se produit avec une richesse de formes qui la rend par
ticulierement interessante. -

Je reviendrai plus tard sur ces points qui meritent une etude 
detaillee. Pour 1’instant je me limiterai a des generalites.
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On observe, dans la meme piece, a la fois 1’ossification dite 
fibreuse et 1’ossification haversienne, qui apparaissent ici comme 
n’etant en realite que des varietes d’un seul et meme processus.

Dans 1’ossification fibreuse, ou periostee, on assiste a la formation 
d’un reseau de travees directrices dont la substance est fournie par 
la metamorphose sur place et par le remaniement de portions du 
tissu fibreux preexistant : e’est la une notion classique ; on sait, en 
effet, que les fibres de Sharpey n’ont pas d’autre origine.

Mais le point interessant, que mes experiences me permettent de 
resoudre, est de savoir quel est le primum movens de cette trans

Fig. 132. — Meme cas que figure 130.
Un noyau cartilaginous nfioplasique N, appliqu<5 contre le greffon de cartilage mort CM, se developpe 

par mitaplasie de cellules conjonctives situees immidialement au contact du cartilage mort et par 
metamorphisme de la substance conjonctive qui entoure ces cellules. — Grossissement de 200 dia
mt· tres.

formation. Suivant une theorie recente, celle de v. Korff, ce serait 
la substance osseuse qui evoluerait pour son propre compte,lesosteo- 
blastes (ou les odontoblastes lorsqu’il s’agit des dents) jouant seu- 
lement, en quelque sorte, le role de spectateurs, au moins pour ce 
que 1’auteur appelle la « partie fibrillaire de la substance fondamen
tale ». Cette theorie, bizarre en apparence, est appuyee, en realite, 
par le contraste evident qui s’observe, dans bien des cas, entre le 
volume de la substance intercellulaire formee, ou transformee, et la 
faible importance relative des unites protoplasmiques qui sont pre- 
sentes a 1’endroit ou ce travail s’accomplit.

Les idees que j’ai exposees recemment sur la genese des substances 
conjonctives me paraissent de nature a lever cette contradiction
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apparente. En montrant comment cette genese se rattache a des 
phenomenes plus directement accessibles a 1’experimentation, et 
dont la nature diastasique est certaine, je crois avoir donne une expli
cation plausible des faits ou la masse des substances elaborees est 
evidemment tres superieure a la puissance de secretion des elements 
protoplasmiques qui gouvernent cette elaboration. En effet, Γ acti
vity d’un processus de coagulation, qui evolue aux depens des albu- 
mines du milieu interieur, continuellement renouvele, peut etre pro- 
voquee et entretenue par des quantites infmitesimales de ferment 
specifique. Je ne pretends d’ailleurs pas, bien au contraire, que les 
coagulums non vivants, ainsi formes, ne possedent pas des pro
prietes morphogenes Speciales, dues a leur constitution physique et 
completement independantes de 1’agent figure qui a donne le fer
ment necessaire a leur formation.

Dans le cas qui nous occupe en ce moment, celui de la formation 
de 1’os fibreux, il se passe d’ailleurs un phenomene qui est tres 
caracteristique : les cellules conjonctives, ou fibroblastes, ne se 
transforment pas directement en cellules osseuses ; elles ne prennent 
cette forme atrophiee que lorsqu’elles sont englobees dans la subs
tance osseuse, c’est-a-dire lorsque cette substance est achevee 
autour d’elles ; mais auparavant elles se differencient en osteoblastes, 
c’est-a-dire en elements volumineux a protoplasma abondant et 
basophile, d’aspect epithelial, qui, a 1’inverse du corpuscule osseux, 
donnent 1’impression d’une activite secretoire ; et rien, dans les 
images observees, ne permet de supposer que la substance secretee 
soit un « ciment interfibrillaire » qui viendrait achever la construc
tion de la substance osseuse, commencee par une « partie fibrillaire 
de la substance fondamentale » (v. Korff).

Pour la clarte de 1’exposition nous appellerons, suivant 1’usage, 
metaplasie la transformation des unites protoplasmiques, et nous 
reserverons le nom de metamorphisme a la transformation de la 
substance conjonctive preexistante. Nous dirons done que la meta
plasie precede le metamorphisme.

Cette assertion est rendue tres vraisemblable, pour 1’os, par 
Γanalyse des images obtenues dans mes experiences. Elle est abso- 
lument demontree pour le cartilage.

En effet, si 1’on examine les points ou la piece squelettique com-
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mence a se differencier, on constate que le metamorphisme et la 
metaplasie semblent marcher de pair. Le metamorphisme commence 
a se produire la ού les cellules conjonctives se sont encore a peine 
modifiees. Mais il est un detail qui prouve qu’a ce moment deja ces 
cellules a peine modifiees ont pris les proprietes specifiques des 
cellules cartilagineuses : a leur voisinage, la substance cartilagineuse 
en voie de formation est deja legerement impregnee de cette subs
tance, acide chondroitinsulfurique suivant Hansen, qui se colore 
par l’h0mateine et qui est, comme je 1’ai montre, caracteristique de 
1’activite des cellules cartilagineuses, car elle disparait dans les 
greffes mortes.

XXIII

FORME DE TISSU FIBREUX A fibroglid fibrils DE MALLORY, TROU- 
VEE, DANS LES CICATRICES NERVEUSES EXPERIMENT ALES h

Nous voulons ici attirer Γattention sur une forme particuliere 
de tissu fibreux qui existe, en plus ou moins grande abondance, 
dans certaines cicatrices nerveuses experimentales, et sur 1’existence, 
dans ce tissu, de fibroglia fibrils de Mallory.

Cette fibrose, ou la substance collagene peut etre tres develop- 
pee et tres dense, se caracterise par 1’extreme abondance des fibro
blastes qui ont conserv6, a une periode tres avancee de la cicatri
sation (9 semaines et 4 mois), 1’aspect des fibroblastes jeunes, tels 
qu’on les trouve dans les cicatrices nerveuses de 10 a 15 jours. 
Apres fixation au liquide J, de Laguesse, le noyau est volumineux, 
clair, avec un ou deux nucleoles ; il est entoure d’un protoplasma 
abondant, fmement granuleux, tres difficile a bien fixer ; nos pre
parations ne nous permettent pas de decrire le chondriome, mais 
il existe certainement de nombreux grains de secretion. Ces fibro
blastes sont dispos0es en longues trav0es, orientees parallelement les 
unes aux autres. Sur des coupes transversales, ces travees appa
raissent logees dans la lumiere de canaux reserves dans les masses 
collagenes, qui ont, de ce fait, un aspect vermoulu. Le point sur 
lequel nous voulons insister est la presence, dans ce tissu fibreux,

1. Note de L. Guyon. Comptes rendus de la Soc. de Biologie, t. LXXX1,13 avril 1918.
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de fibrilles qui se colorent par 1’hematoxyline au fer et fhemato- 
xyline de Mallory. Il ne s’agit pas de fibrilles tlastiques, ainsi 
que nous nous en sommes assure par une coloration de controle a 
1’orceine. Leurs caracteres de forme, de situation, de colorabilite 
correspondent exactement a ceux des fibroglia fibrils, decrites 
et figurees par Mallory dans le tissu conjonctif, ού elles lui ont paru 
sous la dependance etroite des fibroblastes : abondantes quand ils 
sont abondants et actifs, rares quand ils sont peu nombreux ou

Fig. 133. — Tissu fibreux έι « fibroglia fibrils ». dans une cicatrice nerveuse experi
mentale de 66 jours, chez le chien. Bout inferieur, 4 millirnfttres au-dessus de la 
surface de section).
En A, les « fibroglia fibrils » sont nombreuses et situdes au sein et sur le pourtour des masses 

collagenes,
En B, les « fibroglia fibrils » sont moins abondantes et situ^es, soit sur le bord des masses colla

genes, soit dans le protoplasma des fibroblastes.
Liquide J, de Laguesse. — Himatoxyline de Mallory. —Grossissement de 1.500 diametres.

revenus a 1’etat de repos. Mallory les a egalement vues dans les mem
branes basales des glandes, des arteres et des plus grosses veines. 
Dans les cicatrices nerveuses que nous avons etudiees, nous avons 
trouve ces fibrilles distributes d’une fagon tres irreguliere, nom
breuses dans certains endroits, rares dans d’autres ; elles sont situees 
soit dans 1’epaisseur des masses collagenes, soit sur le pourtour des 
loges que ces masses rtservent aux fibroblastes, soit encore dans 
Γ interieur ou sur le bord du protoplasma des fibroblastes ; elles 
sont done intraprotoplasmiques dans une partie de leur trajet, puis 
deviennent extraprotoplasmiques. Elles affectent ainsi avec le pro- 
toplasma des fibroblastes exactement les memes rapports que les 
fibrilles de la nevroglie avec le protoplasma des cellules nevrogli-

Nageotte. 30
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ques. Nous avons pu les color er avec la plus grande nettete par la 
methode de Mallory a la fuchsine acide, permanganate de potasse ; 
son autre methode pour le tissu conjonctif (fuchsine acide ; acide 
phosphomolybdique; orange G, wasserblau, acide oxalique) ne 
nous a donne que de mediocres resultats ; il est vrai que nos pieces 
etaient fixees au liquide J, de Laguesse. Nous avons essaye les 
nmthodes de Unna pour la coloration du « collagene basophile ». 
Nous avons pu colorer tres purement ces fibrilles par le bleu poly
chrome, fuchsine acide-tanin ; nous n’avons pu reussir la coloration 
par la safranine, wasserblau-tanin.

Ce tissu fibreux, d’aspect si particulier, s’etait developpe en grande 
abondance chez un chien qui avait subi une resection de 3 centi
metres de sciatique, et chez qui il avait ete pratique une greffe de 
sciatique de lapin fixe a 1’alcool; la regeneration avait ete tres 
defectueuse. Le tissu fibreux a fibroglia fibrils existait seulement 
autour et dans le prolongement du bourgeon nevroglique inferieur, 
alors que le tissu fibreux qui entourait le bourgeon nerveux sup0- 
rieur etait absolument normal. Nous 1’avons retrouve dans un autre 
cas de greffe nerveuse morte, ou la regeneration etait bonne ; mais 
il etait alors localise en des endroits ou pr0cisement la proliferation 
nerveuse faiblissait et ou les travees nevrogliques ne s’etaient pas 
developpees ou s’etaient mal developpees et en petit nombre, c’est- 
a-dire sur le pourtour et vers 1’extremite du bourgeon n0vroglique 
inf0rieur, alors que celui-ci arrive a fin de croissance. Il est bon de 
remarquer cette localisation en des endroits ou la nevroglie a com
mence son developpement a 1’abri de 1’influence regulatrice directe 
des jeunes axones et ού sa vitalite decroit. On peut, par consequent, 
supposer que cette forme de tissu fibreux repond a une influence 
irritante emanee de la nevroglie dans certaines conditions. Il est 
possible aussi qu’il s’agisse d’une infection speciale ; nous ferons 
cependant remarquer que ce tissu existe dans des points tres loca
lises, toujours dans la partie inferieure des cicatrices nerveuses, 
jamais dans la partie superieure, et qu’il n’y a aucun signe mor- 
phologique d’infection autre que cette turgescence et cette abon
dance des fibroblastes ; il n’y a, en effet, ni cellules migratrices 
ni 16sions vasculaires.
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XXIV

LA VALEUR DE L’ULTRAMICROSCOPE DANS L’lNVESTIGATION 

HISTOLOGIQUE1.

1. Comptes rendus de 1’Academie des Sciences, t. CLXVI, 3 juin 1918.

Deux tendances opposees se font jour actuellement dans les tra- 
vaux concernant le protoplasma.

Les histologistes decrivent avec une precision de plus en plus 
grande des formations multiples dans l’0difice cellulaire. Pour eux 
il existe, entre les structures moleculaires et les structures anato- 
miques, une serie continue de systemes d’organisation qui s’em- 
boitent les uns dans les autres et dont les caracteres different pour 
chaque ordre de grandeur.

Par contre, les physiciens voudraient reduire la substance pro- 
toplasmique aux seules lois de la physique moleculaire, telles qu’ils 
peuvent les etudier in vitro, sur des colloides ou des lipoides non 
organises. Les details observes dans 1’interieur de la cellule seraient, 
pour la plupart, d’origine artificielle et r0sulteraient de Faction 
coagulante des fixateurs.

A cette maniere de voir on peut objecter qu’il est possible de dis- 
tinguer certaines structures, dans des elements en etat de survie, 
avec une nettet0 suffisante pour conclure a la sincerite des images 
plus completes et plus claires, donnees par la technique histolo- 
gique, par exemple la chromatine du noyau quiescent, les details 
de la caryocinese, les mitochondries.

Par contre, certaines structures, parmi les plus importantes, 
echappent completement a tout examen pratique sur les elements 
vivants : telles sont les neuro fibrilles.

Lorsqu’on dissocie avec soin un nerf survivant de lapin, on peut obtenir 
des fibres nerveuses intactes completement isolees. Le cylindraxe se 
presente sous la forme d’un espace large de plus de 15 μ, limite de chaque 
cote par deux bandes refringentes, qui dessinent la coupe optique de la 
gaine de myeline. Cet espace est optiquement vide. A l’ultramicroscope, 
comme a 1’eclairage par transparence, on n’y observe que des mitochon
dries tres fines, immobiles, disseminees en tres petit nombre. Une telle
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apparence peut suggerer 1’idee que le protoplasma du cylindraxe est un 
« gel.» et que sa substance est homogene.

Si 1’on fixe le nerf dans un liquide approprie, on constate que la forme 
generate des fibres nerveuses est respectee; la gaine de myeline et ses 
incisures n’ont pas subi de deformations graves; les mitochondries sont 
restees semblables a ce qu’elles etaient avant la fixation. Mais la prepa
ration montre dans le cylindraxe un reticulum ou spongioplasme tres 
delicat et des neurofibrilles dont I’ultramicroscope ne permettait pas de 
soupgonner 1’existence.

Il semble done qu’il faille choisir entre deux alternatives : ou 
bien ces structures, a 1’etat vivant, ont toutes les deux exactement 
le meme indice de refraction que la serosite intracellulaire, ce qui 
est peu vraisemblable ; ou bien elles ne preexistent pas a Faction 
des fixateurs.

L’argument est d’autant plus troublant que les conditions 
optiques sont excellentes dans 1’exemple choisi. Mais avant de 1’ac- 
cepter, il convient de mettre a 1’epreuve la valeur de 1’ultra-micros- 
cope, pour cet ordre d’etudes en particulier.

C’est ce que j’ai cherche a faire, en m’adressant a un objet sur 
la structure duquel aucune incertitude ne peut exister.

Un tendon place dans un acide tres dilue subit, comme 1’a mon
tre Zachariades, un gonflement considerable. Son tissu devient 
transparent; lorsqu’on 1’examine dans I’eau, il parait legerement 
opalescent. Cette gelee, portee sous le microscope apres dissocia
tion legere et coloration au bleu de methyle, se montre formee de 
fibrilles collagenes gonflees et tassees les unes contre les autres ; 
sur les bords des faisceaux il existe de nombreuses fibrilles comple- 
tement isolees, ce qui permet de les etudier parfaitement; les plus 
volumineuses atteignent un diametre de 1 u, mais il en est de beau
coup plus greles. Tons ces faits, et d’autres plus delicats, concer
nant la structure intime des fibrilles tendineuses, ont ete parfaite
ment observes et decrits par Zachariades *.

Si, au lieu de colorer la preparation, on 1’examine telle quelle par 
transparence, on distingue nettement, meme avec un grossisse
ment moyen (obj. apochr. de 8 millimetres, oc. 12), la structure

1. Zachariades. Comptes rendus de la Societe de Biologie, 1900-1902 ; Comptes 
rendus de 1’Academie des Sciences, 1903 ; Comptes rendus de I’Association des 
anatomistes, 1903.
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fibrillaire de cette gelee. Par consequent, il existe des variations 
de 1’indice de refraction soit a la peripherie, soit dans 1’epaisseur 
meme des fibrilles collagenes gonflees.

On substitue alors un miroir parabolique au condensateur ordi
naire, sans bouger la preparation, et 1’on s’eclaire avec une source 
lumineuse puissante (lampe Nernst). Dans ces conditions, un reseau 
lache et delicat de fibres elastiques, qu’on voyait deja fort bien 
par transparence, s’illumine vivement et brille sur le fond noir de 
la preparation, mais la striation due aux fibrilles collagenes, facile a 
distinguer dans 1’image negative (par transparence), acompletement 
disparu dans 1’image positive (par eclairage sur fond noir). L’ultra
microscope ne permettrait done pas de distinguer la substance 
collagene d’un tendon, encore organisee malgre sa deformation par 
1’acide, de la meme substance qui aurait ete transformee par la 
chaleur en gelatine amorphe.

C’est la le point sur lequel je desirais attirer 1’attention. 11 est 
facile de verifier le plienomene que je viens de decrire, ala condi
tion toutefois d’observer certaines precautions, sans quoi on voit 
apparaitre un autre plienomene, dont Γ etude m’entrainerait bien 
loin au dela des limites de cette note, mais que je dois neanmoins 
signaler en raison des confusions auxquelles il pourrait donner lieu.

Pour obtenir, dans les regions de la preparation occupees par des 
fibrilles collagenes, un fond noir, il faut que le tissu n’ait pas ete ecrase. 
Une mince couche de tendon gonfle, detachee avec des ciseaux bien tran- 
chants, doit etre etalee et legerement dissociee sur une lame, puis recon
vene d’une lamelle sur laquelle on appuie doucement.

Si 1’on appuie trop fort et a plus forte raison si 1’on ecrase intention- 
nettement, il apparait dans la substance collagene des batonnets recti- 
lignes, qui s’illuminent plus vivement encore que les fibres elastiques. Ges 
batonnets peuvent etre rares et courts si la pression n’a pas ete forte; 
mais, a un degre plus avance, ils se multiplientet s’allongent en filaments 
extremement greles, qui presentent successivement, mais sans aucune 
regularite, des portions tres eclairees et des portions tres pales, a peine 
visibles. Il peut s’y melanger des nebuleuses et des granulations inde- 
pendantes, et le tout remplit certains faisceaux collagenes dont les 
limites se trouvent ainsi mises en evidence. Ailleurs la distribution irre- 
guliere de ces filaments indique que les faisceaux collagenes sont ecrases 
completement.

De ce qui precede il me parait resulter que, si l’ultramicroscope 
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peut rendre de grands services dans la recherche histologique, il 
peut aussi donner des resultats negatifs, meme dans des cas ou 1’exa- 
men par transparence laisse apercevoir des structures a 1’interieur 
de la substance etudiee sans coloration. Comme d’autre part 1’exa- 
men a la lumiere transmise ne permet plus de rien^voir, dans les 
memes conditions, au-dessous d’un certain degre de finesse lorsque 
les differences de refringence ne sont pas tres considerables, on peut 
conclure que 1’invisibilite d’une structure histologique a 1’etat 
vivant ne cree absolument aucune presomption contre la realite 
de son existence.

XXV

DIFFERENCES PH YSIOLOGIQUES ENTRE LA NEVROGLIE DES FIBRES 

MOTRICES ET CELLE DES FIBRES SENSITIVES, DANS LES NERFS 

PERIPHERIQUES, MISES EN EVIDENCE PAR LA REGENERATION 1

1. Comptes rendus de la Societe de Biologie, t. LXXXI, 8 juin 1918. En collabora
tion avec L. Guyon.

Lorsqu’im nerf est sectionne, les fibres nerveuses regenerees se 
nrelangent dans la cicatrice, et, par suite, il se produit un boule- 
versement complet dans la distribution des differentes categories de 
fibres aux branches p0ripheriques du nerf.

Neanmoins on peut observer que toujours, et d’une fagon tres 
precoce, les branches motrices, qui contiennent a 1’etat normal de 
grosses fibres nerveuses, se distinguent des branches sensitives, 
apres la regeneration, par le calibre plus considerable de leurs 
fibres.

Ce’fait peut etre ais6ment constate sur le nerf du jumeau interne 
et sur le saphene externe. Ces deux nerfs se pretent parfaitement 
a 1’observation et a Γexperimentation ; ils naissent en commun du 
sciatique poplite interne a un niveau tres eleve de la cuisse et ils 
parcourent un long trajet avant de se rendre a destination ; le 
nerf du jumeau interne est plus grele que le saphene externe. Meme 
chez le lapin, ces deux nerfs peuvent etre tres facilement sectionnes 
isolement et sutures ; on peut aussi greffer un fragment de 1’un sur 
le trajet de 1’autre, ou bien pratiquer une suture croisee, le bout 
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superieur de 1’un etant raccorde au bout inferieur de 1’autre. 
Dans cette derniere experience il faut prendre des precautions 
particulieres pour eviter les communications entre les deux cica
trices.

Le nerf du jumeau interne est facile a reconnaitre a ses grosses 
fibres, du calibre presque uniforme de 14 a 15 y, sur les pieces 
fixees aux melanges osmo-chromo-acetiques. Il contient, en outre, 
un petit nombre de fibres tres greles, irregulierement dissemi- 
nees.

Le saphene externe, sensitif, est forme d’un nmlange de fibres de 
tous les calibres, entre 10 et 2 p.. Sept a huit mois apres la section 
complete du sciatique, on trouve, au-dessous de la cicatrice, un nerf 
du jumeau interne qui ressemble beaucoup a ce qu’etait le saphene 
externe avant la blessure ; pourtant les grosses fibres y sont un peu 
plus nombreuses, etleur calibre est legerement superieur. Par contre, 
les fibres regenerees contenues dans le saphene externe sont nota- 
blement plus greles, de telle sorte que, malgre 1’amoindrissement 
general des deux nerfs et le changement de type qui se produit 
dans le nerf du jumeau interne, le contraste reste tres net et chaque 
nerf est facilement reconnaissable.

Cette constatation presente une certaine importance non seule
ment au point de vue de la reinstallation des fonctions motrice et 
sensitive dans le nerf repare, mais aussi a un point de vue general et 
plus eleve. En effet, notre experience montre qu’il existe des diffe
rences entre les proprietes physiologiques des gaines nevrogliques 
motrices et sensitives, considerees en elles-memes et independam- 
ment des neurites qu’elles contiennent a 1’etat normal.

On pourrait, il est vrai, objecter que les differences observes 
entre le calibre des fibres nerveuses tiennent a ce que, la fonction 
se retablissant pour les fibres motrices qui ont rejoint un nerf 
moteur, ces fibres se developpent mieux et reprennent des dimen
sions considerables, en rapport avec leurs aptitudes propres, tandis 
que les fibres motrices qui se sont perdues dans un nerf sensitif 
s’atrophient ne pouvant redevenir fonctionnelles.

On pourrait encore supposer que, dans un nerf moteur dont les 
gaines nevrogliques sont plus volumineuses, en raison du calibre des 
fibres qu’elles contenaient a 1’etat normal, les fibres immigrees,
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quelle que soit leur nature, ont la possibilite de devenir plus grosses 
que dans les gaines plus greles d’un nerf sensitif.

Ges deux objections se trouvent refutees par I’observation de ce 
qui se passe dans les premieres phases de la myelinisation des jeunes 
neurites. En effet, des le moment ou ils commencent a prendre 
leur my61ine, et a une epoque ou aucun neurite moteur n’a pu 
encore devenir fonctionnel, les neurites contenus dans les deux 
nerfs en question contrastent deja nettement entre eux par leur

Fig. 134.
A. nerf du jumeauinterne normal chez le lanin; B, nerf saphene externe ; C, nerf du jurneau interne 

au-dessous d’une cicatrice totale du sciatique datant de 7 mois ; D, saphene dans le mfime cas ; E, nerf 
du jumeau interne au-dessous d’une cicatrice totale du sciatique, datant de 7 semaines ; F, saphfene 
dans le meme cas.

volume (fig. 134, E, F). A ce moment, les neurites myelinises sont 
encore tres greles et tres au large dans les gaines nevrogliques qui 
les contiennent; les dimensions de ces dernieres ne peuvent done 
pas influer mecaniquement sur celles des neurites.

Dans la cicatrice, un grand reseau nevroglique, etabli a frais 
communs par la croissance des gaines motrices et sensitives, per
met a chaque jeune neurite de se rendre a une gaine vide quelconque 
du bout inferieur du nerf ; les voies d’entree et de sortie, par ou ce 
reseau anastomotique neoforme communique avec les deux bouts 
du nerf ancien, sont seules specialisees.

On peut se demander si, vers la sortie, la specialisation des gaines
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ne favorise pas un tri des neurites, eminemment favorable au reta- 
blissement correct de la fonction. Ou bien, on peut supposer que 
des neurites quelconques, introduits dans des gaines motrices ou 
sensitives, prennent des dimensions en rapport non pas avec leur 
propre origine, mais bien avec la nature du milieu nevroglique 
dans lequel ils se trouvent.

Nos experiences, instituees pour trancher cette question, sont 
encore incompletes et ne nous permettent pas de savoir exacte-

Fig. 135. — Le nerf du jumeau interne et le saphfene externe ont ete sectionnes 4 
droite et έι gauche ; le bout superieur du nerf du jumeau a ete suture au bout 
inferieur du saphfene et reciproquement. A droite les sutures sont restees indepen- 
dantes; έι gauchelebout inferieur du saphfene s’est separe et n’a pas etereinnerve; 
le bout superieur du nerf du jumeau s’est reuni έι la cicatrice formee entre lebout 
superieur du saphfene et le bout inferieur du nerf du jumeau, de telle fagon que 
ce dernier a regu έι la fois des fibres motrices et des fibres sensitives. Duree de 
1’experience : 6 mois et demi.
J. etS, nerf du jumeau et saphene au-dessus des sutures ; Sj 1 et Sj 2, bout inferieur du saphene 

contenant les fibres rAgAncreesdu nerf du jumeau, immediatement au-dessous de la suture et a quelques 
millimAtres plus bas ; J (d) s, nerf du jumeau droit, contenant exclusivement les fibres rAgAnArAes du 
saphAne: J (g) s -+- j, nerf du jumeau gauche, contenant a la fois les fibres regAnArAes du saphene et du 
nerf du jumeau interne. Grossissement de 500 diametres.

ment comment les choses se passent. Elles sont suffisantes nean- 
moins pour montrer que, en realite, le probleme se pose autre- 
ment.

Si Ton pratique des sutures croisees, on constate que les neurites 
du nerf du jumeau interne, envoyes dans le saphene, periclitent 
au bout d’un court trajet et prennent un volume inf0rieur a celui 
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des fibres coirtenues dans le nerf jumeau interne apres section 
du sciatique. Mais elles survivent et leur nombre ne parait pas 
etre diminue par le fait qu’elles croissent dans une nevroglie sen
sitive.

Par contre, les neurites du saphene, envoyes dans le jumeau 
interne, acquierent un volume au moins 6gal a celui qu’ils auraient 
presente s’ils avaient pousse dans des gaines sensitives. Mais ce 
volume reste encore tres notablement inferieur a celui qu’auraient 
acquis des neurites moteurs dans des gaines motrices (fig. 135, J 
(g) s + j).

La seule conclusion que nous puissions tirer de nos experiences 
est done la suivante : la nevroglie sensitive ne permet pas aux neu
rites moteurs regeneres d’acquerir leur plein d0veloppement, tan- 
dis que la nevroglie motrice n’entrave pas celui des neurites sen- 
sitifs.

Ce fait pourrait inspirer des scrupules au sujet des autogreffes 
vivantes de nerfs sensitifs sur le trajet de nerfs moteurs. Mais nous 
avons pu constater, de la fagon la plus nette, que des greffons de 
saphene et des greffons de nerf du jumeau interne, places sur le tra
jet du nerf du jumeau interne, se comportent identiquement a tons 
egards. Dans le cas de la greffe, la nevroglie sensitive s’adapte done 
aux neurites moteurs qu’elle regoit, au moins lorsque les greffons 
sont courts.

XXVI

UTILISATION DE GREFFES MORTES POUR LA REPARATION CHIRUR- 
GICALE DES TISSUS DE NATURE CONJONCTIVE *.

La connaissance de ces faits 1 2 nous a amenes a rechercher si des 
greffons assez grands pour reparer des pertes de substances etendues 
d’organes formes de tissus conjonctifs tels que les tendons, secom- 

1. Comptes rendus de la Societe de Biologie, t. CLXV4I, 21 octobre 1918. En colla
boration avec L. Sencert.

2. Les faits relatifs έι la reviviscence des greffons des tissus conjonctifs morts 
(Cf. pp. 405 et 442.).
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portaient comme les minuscules 
fragments qui avaient servi a 
etablir la realite du processus. Nos 
tentatives ont ete couronnees de 
succes. Elles ont porte sur les ten
dons, puis sur les gros troncs arte- 
riels. Dans la presente note, nous 
nous bornons a relater ce qui a 
trait au tendon.

Ayant preleve sur le tendon 
extenseur commun des doigts d’un 
chien un segment de 2em,5 de ten
don, nous 1’avons immediatement 
remplacd par un morceau de ten
don de chien, conserve depuis un 
mois dans 1’alcool. Ayant sacrifie 
ce chien trois mois apres 1’opera
tion, nous avons constate que le 
greffon mort ne se distingue plus 
en quoi que ce soit du tendon 
vivant, dans la continuite duquel 
nous 1’avions place. L’examen 
histologique du tendon et du 
greffon montre que la reunion du 
greffon au tendon est parfaite, 
que la continuite de structure est 
etablie entre eux sans qu’il reste 
lamoindre ligne de demarcation, 
sans qu’il y ait la moindre trace 
de tissu cicatriciel, si bien qu’il 
est absolument impossible, a n’im- 
porte quel grossissement, de re- 
connaitre ou cesse le tendon et ού 
commence le greffon. A part la 
presence des points de suture 
superieurs et inferieurs, qui sont 
la trace irrecusable de 1’operation,

Fig. 136. — Greffe morte fonctionnelle 
de tendon.

Ghien LVII. Greffe sur le trajet du muscle 
long abducteur et court extenseur du pouce, 
au bout de3 mois. TT, tendon; G, greffon, dont 
les limites sont marqu6es uniquement par les 
lignes de suture sup6rieure et infbrieure (les fils 
du catgut ne se sont pas resorbis) ; M, muscle 
qui affecte la disposition mi-pennee. Grossis
sement de 10 diambtres.
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le tendon ορέτέ ne differe en rien d’un tendon normal (fig. 136), sauf 
par les signes d’une legere irritation portant sur le tendon et sur 
le greffon, etat irritatif transitoire (fig. 137 et 138) et que nous 
n’aurions sans doute plus trouve au bout d’un temps plus long.

Ay ant realise la meme experience sur d’autres chiens, mais ay ant 
sacrifie ces chiens a des periodes de plus en plus rapprochees du 
moment de l’op0ration, nous avons pu suivre toutes les phases du 
phenomene. Nous avons pu voir que la trame conjonctive du greffon
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s’est bien directement soudee a la trame conjonctive du tendon et 
que le repeuplement de cette trame par les fibroblastes s’est progres- 
sivement effectue des parties p0ripheriques vers les parties centrales 
du greffon (fig. 139).

Tous ces faits nouveaux s’expliquent ais6ment a la lumiere des 
idees theoriques qui ont dirige nos experiences. L’absence de cica-

Fig. 139. — Greffe morte fonctionnelle de tendon pendant la phase de rehabitation.
Chien LII ; greffe de tendon au bout de 20 jours ; h, h, tissus de 1’hote ; G, greffon dont les fais

ceaux conjonctifs sont restes intacts apres disparition des cellules mortes. Les fibroblastes commencent 
a penOtrer dans les couches superficielles ; quelques-uns ont d6ja atteint les parties centrales.

trice, si frappante ici, s’explique a son tour aisement. Quand on a 
greffe un fragment de tendon dans le tissu cellulaire de I’oreille d’un 
lapin, la surface de section persiste sans grande modification ; 
I’extremite de chacun des gros faisceaux conjonctifs reste coupee 
net et ne donne insertion qu’aux tres minces fibres du tissu conjonc
tif ambiant, qui n’ont aucune raison d’etre epaissies au point ou 
elles viennent prendre le contact. Ici, au contraire, le greffon ten- 
dineux etant place sur le trajet d’un tendon, la soudure s’effectue 
entre faisceaux conjonctifs de meme volume. C’est pourquoi la sou
dure de la greffe fonctionnelle de tendon est invisible.

Ces resultats experimentaux nous semblent avoir un interet pra-
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tique considerable et immediat. Meme en nous limitant pour aujour- 
d’hui a la question de la reparation chirurgicale des pertes de sub
stances des tendons, nous pouvons dire que la greffe morte des ten
dons apparait comme une precieuse ressource. Les allongements, 
les d0doublements, les anastomoses sont des procedes trop souvent 
insuffisants. La greffe vivante, fraiche ou conservee par la methode 
du cold-storage, semblerait, pour les cas graves, la seule ressource. 
Des experiences sont en cours pour etudier comparativement les 
processus biologiques de la greffe vivante, fraiche ou soumise au 
cold-storage, et de la greffe morte. Mais des aujourd’hui, nous pou
vons dire, en nous plagant a un point de vue exclusivement pratique, 
que, tandis que la methode du cold-storage est restee, depuis son 
origine, sans grande application pratique, la methode des greffes 
mortes, basee sur des donnees theoriques tres differentes de celles 
qui ont dirige les chercheurs vers la greffe vivante, fraiche ou con
servee, ouvre a la chirurgie reparatrice des horizons etendus et lui 
permet les plus grands espoirs.

XXVII

GREFFES FONCTIONNELLES d’aRTERES MORTES 1

1. Comptes rendus de I’Academie des Sciences, t. CLXVII, 25 novembre 1918. En 
collaboration avec L. Sencert.

Nous avons reussi a obtenir, chez le chien, la reviviscence de 
greffes arterielles mortes avec resultat anatomique et fonctionnel 
parfait............................................................................................................

Comme conclusions simplement pratiques, et sans tenir compte 
aujourd’hui des problemes biologiques superieurs que soulevent les 
constatations nouvelles que nous venons de rapporter, nous pouvons 
dire que nous avons obtenu, dans nos tentatives de greffes fonction
nelles d’arteres mortes, des resultats aussi concluants que ceux 
que nous avions obtenus dans nos greffes fonctionnelles de ten
dons morts. Il n’y a rien d’etonnant a ce que, guides par des idees 
theoriques precises et nouvelles dont la justesse avait ete demon
tree par les experiences anterieures de 1’un de nous, nous soyons 
arrives, dans le domaine de la greffe arterielle, a des resultats abso- 
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lument opposes a ceux auxquels etaient arrives les quelques βχρέ- 
rimentateurs qui nous ont preced0s. Lewin et Larkin1 ont, les 
premiers, tente de remplacer les segments arteriels par des segments 
d’arteres devitalises et conserves dans le formol. Dans toutes leurs 
experiences, sauf une, 1’artere s’oblitera. L’examen histologique 
de la seule artere restee permeable montra, apres dix semaines, 
une d0sintegration complete du greffon et la formation d’un tube 
conjonctif nouveau autour de lui.

Guthrie a reussi, une fois aussi, a conserver la permeabilite d’un 
greffon d’artere formaline. Mais Carrel2, qui rapporte ce fait sans 
details, pense, lui aussi, que le greffon a servi uniquement d’une 
sorte d’echafaudage pour la construction d’une nouvelle artere. A 
son tour Carrel a essaye trois fois de transplanter des fragments 
d’arteres tues ; dans les trois cas, ses greffons furent impermeables. 
Pourtant cet auteur a realise, mais a son insu, des greffes fonc- 
tionnelles d’arteres mortes a 1’aide d’arteres dessechees et portees 
a 100°. Pour expliquer la reussite de l’op0ration, Carrel n’hesite 
pas a dire que ces segments arteriels n’etaient evidemment pas morts 
et il ne craint pas d’attribuer aux tissus des animaux superieurs la 
propriete qu’ont les Rotiferes et certaines graines vegetales de sup
porter, sans perdre leur vitalite, la dessiccation complete. Une telle 
interpretation montre bien que, sans le secours de notions theo- 
riques exactes sur la constitution du tissu conjonctif, il etait impos
sible aux experimentateurs de reconnaitre et de comprendre les faits 
de reviviscence en face desquels le hasard les avait amenes.

XXV11I

LES GREFFES MORTES DE TISSUS CONJONCTIFS DANS LA TECHNIQUE 
CHIRURGICALE ET DANS l’iNVESTIGATION BIOLOGIQUE3.

Les greffes mortes de tissus conjonctifs commencent a entrer 
dans la pratique chirurgicale, grace surtout aux efforts perseverants

1. Lewin et Larkin. Transplantation of devitalised arterial segments; morphological 
changes in the implanted segments (Journal of medical Research, vol. IX, 1909, p. 139).

2. A. Carrel. Latent life of arteries (Journal of experimental Medicine, vol. XII, 
1910, p. 460).

3. Comptes rendus de la Societe de Biologie, t. LXXXII, 25 janvier 1919. 
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de L. Sencert, professeur a la Faculte de Strasbourg ; il ne fallait 
rien moins que la science, 1’habilete audacieuse et 1’autorite d’un 
chirurgien aussi eminent pour adapter cette methode aux besoins 
de la clinique et pour la faire passer du laboratoire a I’hopital. Je 
n’oublierai pas, non plus, 1’aide de mon ami A. Long et les travaux 
de Leriche, de G. Roussy et Reverdin, qui ont pratiqrw sur 1’homme 
des greffes nerveuses mortes, des le debut de 1’annee derniere.

Avant que la methode ne quitte mon domaine, au moins en ce qui 
concerne le nerf et le tendon, il me semble utile de preciser ou de 
rappeler certains points de theorie.

Je n’ai pas besoin de revenir, ici, bien longuement sur 1’origine 
de la methode, qui a ete la consequence logique de mes etudes sur 
la nature des substances conjonctives (1916), ni sur la preuve de la 
reviviscence des tissus conjonctifs greffes morts, que j’ai faite en 
mai et completee en novembre 1917, ni sur les premieres applica
tions des greffes nerveuses mortes chez le chien, qui m’ont donne, 
en 1917, des resultats fonctionnels excellents.

Par contre, il me faut tracer nettement les limites d’efficacite de 
la greffe morte et insister sur les differentes modalites des resultats 
que, dans 1’interieur de ces limites, elle permet d’obtenir. Ceci est 
d’autant plus necessaire qu’il s’est produit certaines exagerations, 
partant de milieux non scientifiques, il est vrai, susceptibles nean- 
moins de discrediter une methode neuve, non encore consacree par 
la pratique.

Tout d’abord, il est parfaitement evident que la greffe morte ne 
laisse rien esperer pour la reparation des parenchymes visce- 
raux. Mais lorsqu’il s’agit simplement de combler une perte de subs
tance d’organes formes de tissu conjonctif, elle se montre supe- 
rieure dans ses resultats, meme lorsqu’elle est heteroplastique, a 
la greffe autoplastique vivante, pour des raisons physiologiques 
qu’il est facile de comprendre et que j’indiquerai plus loin. Son rdle 
est done d’ordre exclusivement mecanique, et si parfois elle pro
voque certaines metaplasies, cette faculte est restreinte et n’en- 
traine vraisemblablement pas de consequences notables au point de 
vue fonctionnel. Neanmoins, les resultats obtenus dans les greffes 
nerveuses mortes d0montrent que, comme conducteur d’elements 
nobles, la charpente conjonctive greffee peut, grace a certaines 
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conditions accessories favorables, constituer un facteur important 
pour la reparation de certaines functions superieures ; dans cet ordre 
de faits, il y aura naturellement, suivant les cas envisages, de grandes 
variations dans 1’efficacite de la methode.

Meme lorsque le greffon mort est destine a rester confine dans son 
rdle mecanique, la modalite et la quality du resultat varieront sin- 
gulierement suivant les proprietes specifiques du tissu auquel il a ete 
emprunte. Ce point est important. Deux grandes categories de 
tissus conjonctifs doivent etre distinguees a cet egard : les tissus per- 
meables aux migrations cellulaires et les tissus ά interstices clos.

Les premiers revivent entierement lorsqu’ils sont greffes morts, 
et ils redeviennent ce qu’ils etaient avant 1’operation ; pour eux, 
aucun doute ne peut etre eleve sur la solidity du resultat obtenu, 
parce que le tissu greffe devient partie integrante de son hote ; il se 
trouve, a 1’egard des causes de destruction, dans des conditions iden- 
tiques a celles des tissus environnants, avec lesquels il s’unit si 
bien qu’aucune ligne de demarcation ne permet plus de reconnaitre 
ses limites anciennes. Ce fait a ete particulierement bien mis en 
evidence par les experiences sur la greffe fonctionnelle des tendons 
que nous avons realisee, Sencert et moi : la soudure est si parfaite 
que sur le tendon, redevenu vivant dans toute son etendue, il est 
impossible de retrouver les limites du greffon.

Les greffons de tissus a interstices clos, au contraire, s’ils se 
soudent parfaitement aux tissus de I’hote, ne peuvent pas etre con- 
sideres comme reviviscents, parce qu’ils restent indefiniment des- 
habites. Leur situation est assez singuliere : ils ne se comportent 
nullement comme des corps etrangers, et ne provoquent aucun 
trouble autour d’eux ; ils peuvent persister fort longtemps, et pour- 
tant on ne doit pas se fier entierement a eux, parce qu’ils sont inca- 
pables de resister a certaines causes de destruction contre lesquelles 
un tissu vivant se trouve protege. Ce sont des edifices non habites, 
et par consequent, non entretenus. Qu’un ferment vienne a passer, 
ils peuvent se dissoudre, alors que dans un tissu vivant les elements 
protoplasmiques auraient detruit ou neutralise le poison. J’ai deja 
signale ces faits, et j’en ai donne un exemple demonstratif pour le 
cartilage. Neanmoins ces craintes sont peut-etre exagerees ; la pra
tique chirurgicale seule pourrait preciser d’une fagon certaine la

Nageotte. 31 
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valeur de la greffe cartilagineuse morte heteroplastique par rap
port a celle de la greffe cartilagineuse morte autoplastique.

Quant a 1’os, il occupe une place a part: il ne saurait etre reha- 
bite \ mais il se comporte autrement que le cartilage. Les pheno
menes qui se passent dans les greffes osseuses mortes sont connus 
depuis fort longtemps, car le tissu osseux est le seul qui ait 6te etu- 
die a ce point de vue avant mes recherches ; ils sont d’une nature 
Speciale, et si l’on voulait generaliser aux autres varietes du tissu 
conjonctif les notions que l’on possede a leur sujet, on commettait 
une erreur complete. Je laisserai 1’os de cdte pour 1’instant.

Il va sans dire qu’entre les tissus completement permeables aux 
migrations cellulaires et les tissus completement impermeables, il 
y a des internmdiaires.

De tout ceci il resulte que les differents organes sur lesquels on 
pratique des greffes mortes presentent, suivant les tissus qu’ils con- 
tiennent, des modes de reparation differents a tous les points de 
vue ; si l’on veut juger la valeur de la methode, chaque categorie de 
tissus doit done etre envisagee separement.

Neanmoins, certaines considerations g0nerales sont valables pour 
toutes les varietes de greffes mortes, particulierement en ce qui con- 
cerne la facilite avec laquelle la reprise s’opere : jamais, lorsqu’elles 
sont aseptiques, elles ne determinent de reactions dans les tissus au 
contact desquels on les met. Cela tient a ce que le processus mis en 
oeuvre est tres simple: la soudure des substances conjonctives, 1’inva- 
sion des macrophages et la phagocytose des protoplasmas morts, 
enfin le repeuplement se font sans provoquer le moindre phenomene 
inflammatoire. Compare a celui de la greffe vivante ce processus est 
moins complexe, car il y manque un element important : la souf- 
france des protoplasmas vivants pendant toute la periode oil la 
circulation n’est pas encore retablie dans le greffon vivant. Cette

1. Leriche et Policard decriven t comme phenomAne de rehabitation de 1’os mort 
1’invasion de certaines portions necrosees par des vaisseaux vivants qui viennent 
reoccuper les anciens canaux de Havers. Cette observation est trbs interessante, 
mais trfes differente des faits que j’ai decrits, et I on pourrait discuter dans ce cas 
la denomination employee par les auteurs. Si, en effet, les elements cellulaires 
peuvent Atre consideres comme les habitants des tissus — et cette assimilation m’a 
mis, je crois, dans une voie correcte — par contre, les vaisseaux jouent, par 
rapport aux tissus, un role entiArement different de celui des habitants A 1’egard 
d’un edifice.
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souffrance amene I’elaboration de substances nuisibles, tres vrai
semblablement de la meme nature que les ferments autolysantsqui, 
dans les tissus morts lentement et abandonnes a eux-memes hors de 
1’organisme, amenent la dissolution des 01ements. Ces poisons, au 
contact des tissus vivants, provoquent au contraire des pheno
menes de coagulation d’ou resulte I’hyperplasie de la substance 
conjonctive. La cons6quence est particulierement facile a constater 
dans les greffes de tissus riches en protoplasma : la greffe nerveuse 
autoplastique vivante est toujours sclerogene, la greffe nerveuse hete- 
roplastique morte ne Vest jamais.

Il s’ensuit qu’il faut toujours fixer brusquement, et le plus tot 
possible apres la mort de Γanimal, les tissus destines a etre greffes 
morts, et qu’il ne faut pas considerer comme hquivalente a une greffe 
morte la greffe d’un tissu vivant destine a mourir lentement dans 
forganisme de 1’hote, la greffe vivante het0roplastique par exemple.

Quelques mots me suffiront pour marquer la place de la greffe 
morte dans I’investigation biologique. Par elle-meme elle comporte 
deja un enseignement d’ordre general et elle modifie, dans une cer
taine mesure, notre concept de la vie. Dans le detail, beaucoup de 
problemes particuliers qu’elle souleve seront etudies avec fruit, 
par exemple la cause de 1’immigration des cellules et celle des meta
plasies qui peuvent se produire dans les cellules immigrees. Mais en 
outre elle pourra servir a etudier, dans de bonnes conditions, faction 
sur les elements cellulaires de certaines substances introduites dans 
les greffons. Des experiences, dont j’espere pouvoir communiquer 
bientot les premiers resultats, sont en cours sur ce sujet.

XXIX

SUR LES PHENOMENES BIOLOGIQUES MIS EN EVIDENCE PAR LES 
GREFFES FONCTIONNELLES d’aRTERES MORTES *.

Ayant realise des greffes fonctionnelles homoplastiques et hetero- 
plastiques d’arteres mortes, nous avons observe, dans les tuniques 
des segments transplantes, des plmnomenes qui, ind0pendamment

1. Comptes rendus de la Societe de Biologie, t. LXXXII, 25 janvier 1919. En colla
boration avec L. Sencert.
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du fait meme de la reviviscence, d0ja etudie, presentent un interet 
d’ordre general. Dans une note a 1’Academie des Sciences 1 nous 
avons insiste surtout sur le cote chirurgical de notre travail et sur 
1’historique de la question. Nous voulons donner ici quelques 
details histologiques et dresser un rapidejnventaire des principales 
donnees de physiologie tissulaire qui resultent de nos experiences.

1. Cf. p. 478.

Nous prendrons comme type 1’observation d’un chien qui a subi 
1’operation suivante : un segment de la carotide, long de deux cen
timetres et demi environ, a ete remplac6 par un segment de caro
tide emprunt6 a un autre chien et conserve dans 1’alcool. L’animal 
a ete sacrifie au bout de 3 mois.

La region carotidienne est redevenue normale ; il n’y a aucune 
sclerose autour du greffon, qui ne se distingue du reste de 1’artere 
que par la forme rubannee qu’il a prise apres la mort, en raison 
de 1’affaissement de ses parois privees de contractilite. Les lignes 
de suture sont tres peu visibles. Le calibre de 1’artere n’est retreci 
en aucun point; il ne semble pas non plus avoir ete dilate; si le peri
metre du greffon est, sur les coupes histologiques, plus long d’un 
tiers que celui de 1’artere, cela tient evidemment a ce que cette 
derniere a ete fixee en systole (fig. 140).

Nous etudierons successivement la paroi du greffon et la cica
trice.

L’endothelium vasculaire s’est reconstitue sur toute 1’etendue du 
greffon ; il repose sur 1’elastique interne et ses cellules sont egales 
entre elles et regulierement disposees (fig. 141, C).

La media est le siege des phenomenes les plus interessants. L’ap- 
pareil elastique est conserve ; il s’est affaisse purement et simple- 
ment apres la disparition des fibres lisses qu’il contenait, sans 
qu’aucune substance conjonctive nouvelle se soit formee dans ses 
mailles. Ce tissu a done perdu ses elements nobles sans sclerose com- 
pensatrice (fig. 141, B). Ceci est d’autant plus interessant que, 
dans la media de 1’artere vivante, il s’est produit quelques ilots de scle
rose, oil la lesion aboutissant a la mort des fibres musculaires 
lisses a et6 amenee evidemment par faction directe de trauma- 
tismes exerces sur ces 01ements ; mais dans ces foyers il n’y a 
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pas eu d’affaissement notable du tissu parce que la disparition 
des elements a ete compens0e par une formation de substance 
collagene, suivant la loi de pathologie generale que chacun 
connait.

Ce fait, joint a d’autres que nous avons observes au cours de nos 
recherches, contribue done a montrer que dans la sclerose des tissus

Fig. 140 (demi-schematique). — Greffe morte homoplastique de carotide sur le 
chien; 3 mois. En haut, coupes transversales de I’artfere, de la cicatrice et du 
greffon. En has, coupe longitudinale de la paroi comprenant I’artfere et unemoitie 
du greffon.
I. Μ. E. A., tuniques interne, moyenne, externe et adventive. My. pur, My. seter., portion pure et 

portion sclfireuse du myomc de rcg6n0ration. F. m. I. metap. fibres musculaires lisses apparues par 
mitaplasie. Pn., nerf pneumogastrique. F., fils de suture.

ce ne sont ni les phenomenes de phagocytose consecutifs ά la mort des 
protoplasmas, ni le vide laisse par la disparition des elements, qui 
provoquent la formation exuberante de substance conjonctive; le pro
cessus sclereux est declenche par la maladie des cellules vivantes, e’est- 
ά-dire par la perversion de leur activite fonctionnelle, qui a pour con
sequence la production de substances anormales.

La media affaissee n’est pas rehabitee par des fibroblastes, au 
moins sous leur forme habituelle. On y trouve quelques cellules 
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migratrices, anciens phagocytes attardes, mais elle contient surtout, 
irregulierement dissemines sur toute sa hauteur, et uniquement dans 
ses couches les plus externes, des fascicules de fibres musculaires lisses 
peu nombreuses, ά direction transversale. Ces elements sont carac-

Fig. 141. — Obs. I. Coupes transversales, A, de I'artfere, B et C, du greffon. 
L’elastique externe est mise au mfeme niveau dans les trois coupes. A et B, coupes 

colorees έι I’orceine, C, coupe coloree έι 1’hemalun eosine. 120 diamfetres.
F. m. I., fibres musculaires lisses apparues par metaplasie dans les couches externes de la media du 

greffon.

teris0s par leur groupement, leur forme et la presence dans leur pro
toplasma de fibrilles diff0renciees, colorees electivement par ΓΙιέ- 
matoxyline ferrique et par I’hematoxyline de Mallory. Nous nous 
sommes assures que ces fibrilles, exclusivement intraprotoplas- 
miques, ne sont pas des fibroglia-fibrils; elles sont en quantite 
variable et toujours moins nombreuses que dans les fibres lisses de
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1’artere normale, ce qui indique une evolution progressive dans la 
differenciation (fig. 142).

Une discussion approfondie nous a conduits a conclure que les 
elements dont la metaplasie amene 1’apparition sporadique de ces 
fibres musculaires lisses nouvelles nesont autres que des fibroblastes 
vulgaires. Pour comprendre le mecanisme de cette evolution, il 
faut bien noter que la media ne contient aucune cellule ayant garde 
la forme des fibroblastes et que, d’autre part, aucune cellule mus-

Fig. 142. — Obs. I. Coupe longitudinale du greffon : fibres musculaires lisses, cou- 
pees en travers, montrant leurs fibrilles specifiques. Hematoxyline ferrique. 
1.000 diamfetres.

E. ext., elastique externe.

culaire lisse ne se trouve en dehors de 1’elastique externe. Des fibro
blastes peuvent s’accoler a la face externe de Γ elastique externe, 
des cellules musculaires lisses peuvent se trouver appliquees contre 
sa face interne, mais la membrane elle-meme forme une limite abso- 
lue entre les territoires de ces deux sortes de cellules. Des lors, ne 
semble-t-il pas que les conditions mecaniques ne suffisent pas pour 
expliquer la metaplasie ? Ges conditions ne varient guere d’une 
face a 1’autre de Γelastique externe ; et c’est uniquement au mo
ment ou les elements arrivent dans 1’ancienne demeure des fibres 
musculaires qu’ils changent de nature. Les choses se passent comme 
si une influence specifique etait restee attachee a la substance de 
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1’edifice construit par les fibres musculaires de 1’artere. Neanmoins 
les facteurs de la metaplasie sont certainement complexes, car dans 
les fragments d’arteres greffes sous la peau de 1’oreille du lapin, non 
fonctionnels par consequent, elle ne parait pas se produire.

Ces faits, outre leur interet intrinseque, montrent qu’il est im
possible de reconnaitre si un tissu greffe est simplement vivant, ou 
s’il est reviviscent. La base anatomique des travaux faits sur la 
conservation de la vitalite des greffons par le froid doit done etre 
completement revisee.

De la tunique externe et de 1’adventice, nous dirons seulement 
qu’elles ont repris tout 1’aspect de tissus vivants normaux et con
serve leur structure anterieure, la seconde etant a peine epaissie. 
Est-il besoin d’insister sur le contraste si frappant qui existe entre 
la rapidite avec laquelle se fait la rehabitation complete de ces 
tuniques par les fibroblastes vulgaires, qui etaient leurs hotes nor
maux et la lenteur avec laquelle, pauvrement, se reconstitue la 
population differenciee de la media ?

L’etude des cicatrices nous offre encore un fait interessant. Les 
points de suture perforants sont maintenant reconverts par une lame 
de tissu qui, partant de la cicatrice, s’etend en remontant vers 
1’artere et en descendant dans I’interieur du greffon. Le premier 
prolongement est tres court, le second long de plusieurs milli
metres ; chacun d’eux est situe entre 1’endothelium renove et la 
lame elastique interne de 1’artere pour le premier, du greffon pour 
le second (fig. 140).

Cette formation n’est pas du tout une plaque d’endarterite, c’est 
un myome qui nait de la tunique moyenne de 1’artere, forme un 
tube sous-endothelial, a parois d’epaisseur decroissante dans le 
le greffon, et se termine par un bord tranchant au dela duquel 
Γ endothelium se reapplique directement sur Γ elastique interne. Ce 
myome est forme de fibres musculaires lisses aussi parfaitement 
differenciees que celles de 1’artere ; il est pur et muni d’une deli
cate armature elastique dans le domaine du greffon, tres sclereux 
au contraire au niveau de la ligne de suture. Ses fibres musculaires 
sont transversales, sauf une tres mince couche peripherique, ou 
I’orientation des elements est longitudinale. Nous lui avons donne 
le nom de myome de regeneration, et nous avons suppose que sa
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croissance n’etait pas achevee au moment de 1’examen, mais qu’il 
aurait fini par envahir toute la surface interne du greffon de fagon 
a constituer une tunique musculaire complete de nouvelle forma
tion. D’autres pieces nous ont montre que la premiere ebauche 
de ce myome se fait vraisemblablement dans 1’epaisseur d’un 
mince caillot fibrineux parietal.

Fig. 143. — Obs. II. Greffe morte heteroplastique de carotide de mouton sur chien; 
trois semaines. Coupe longitudinale du greffon. 200 diamfetres.

E, tunique externe reviviscente ; J/, tunique moyenne, dans les couches internes de laquelle les fibres 
musculaires lisses mortes ont et6 d0lruit.es par des macrophages. La phagocytose n’a pas encore atleint 
les couches plus externes, ou les fibres musculaires mortes sont restees en place.

Nous avons encore peu etudie les premieres phases. Neanmoins 
une greffe morte de carotide de mouton sur chien, datant de 
21 jours, nous a permis de voir comment se fait la phagocytose des 
elements morts ‘. Les phagocytes sont exclusivement des mono- 
nucleaires (macrophages de Metchnikoff, polyblastes de Maximoff). 
Fait remarquable, ils penetrent pour la plupart par la face interne, 
c’est-a-dire qu’ils viennent directement du sang circulant dans

1. Dans cette piAce, il y avait quelques points legArement enflammes et quelques 
filaments de fibrine flottants dans la cavite, qui etait d’ailleurs permeable au sang. 
Les details histologiques que nous donnons se rapportent exclusivement aux terri
toires non enflammes.
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1’artere ; ils ctetruisent les cellules mortes case par case, en allant 
regulierement de I’interieur vers l’ext0rieur ; les limites de ces 
cases, c’est-a-dire les lames elastiques, paraissent arreter les pha
gocytes pendant un certain temps ; mais une fois la case envahie, 
toutes les cellules mortes qu’elle contient sont detruites pres- 
qu’en meme temps. Le r6seau de la substance intercellulaire est 
encore beant et ne s’est pas affaisse (fig. 143).

Fig. 144. — Obs. II. MSme preparation : details au niveau de la ligne d’attaque des 
macrophages; έι gauche, on voit une figure typique de digestion intracellulaire. 
1 000 diamfetres.

Les phagocytes sont peu nombreux et il est probable qu’ils 
agissent surtout par leurs secretions externes, car les figures de 
digestion interne, d’ailleurs parfaitement nettes, sont rares malgre 
la grande activite du processus (fig. 144).

Il y a en outre quelques points d’attaque a la face externe de la 
media, par des phagocytes venant des tissus ; mais le travail 
accompli sur cette face est infime relativement a celui qui a pour 
siege les regions internes.

Dans notre cas, ou 1’operation ne remonte qu’a trois semaines, 
la tunique externe et 1’adventice sont d0ja completement revi
vifies.
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XXX

a propos d’une communication de m. g. bonnefon, intitulee :
« REGENERATION )> N’EGALE PAS « REVIVISCENCE )>1

1. Comptes rendus de la Societe de Biologie, t. LXXXII, 8 fevrier 1919.

« regeneration » n’egale pas « reviviscence », e’est pourquoi il 
faut 0tablir une distinction entre la restauration d’un nerf dege- 
nere, mais reste vivant, et le processus par lequel certains greffons 
de tissu conjonctif, fixes par I’alcool ou le formol, recuperent toutes 
les proprietes biologiques qu’ils possedaient avant d’avoir ete tues. 
Le terme « reviviscence » a ete considere comme choquant ; en 
realite il est exact et impose par la nature meme des faits. Notre 
conception de la vie renferme une si grande part de croyances et de 
sentiments que toute tentative scientifique faite pour la modifier 
est forcement choquante, d’autant plus choquante qu’elle vise 
davantage le fond des choses.

En fait, rien n’est plus vague que cette conception ; si tout le 
monde se croit qualifie pour discourir sur la «vie», personne ne se 
risque a la d0fmir.

La « vie » de I’individu est autre chose que la « vie » du tissu ; et 
a son tour la « vie » du tissu n’est pas du tout la somme alge- 
brique des manifestations de la «vie» individuelle de chacun de ses 
ekments. Ce sont la des notions devenues courantes.

Dans la vie du tissu les propri0tes des substances intercellulaires 
jouent un role variable suivant la nature du tissu. Quand il s’agit 
d’un tissu conjonctif, ce role est considerable. Ce qui fait 1’indivi- 
dualite d’un tendon, ce n’est pas Γ element cellulaire, banal et rem- 
plagable a volonte, e’est la structure intercellulaire, qui ne saurait 
etre refaite de toute piece sur 1’adulte lorsque le tendon vient a 
etre detruit. Je greffe cet edifice ρτίνέ de ses habitants ; il persiste, 
se relie aux restes du tendon lese, puis la vie s’y reinstalle. J’ai le 
droit de dire qu’il revit, puisqu’il a gard6 son individualite, n’a pas 
ete remplace par un autre edifice, et que pourtant cette portion de 
tendon qui manquait et que j’ai restituee ne se differencie plus en 
rien d’un tendon vivant.
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Si je passe maintenant du tissu aux elements, je suis oblige 
d’6tablir des distinctions. Les elements cellulaires sont « vivants»— 
admettons-le sans pousser plus loin 1’analyse. Quant aux subs
tances intercellulaires, j’ai montre pourquoi il etait preferable de 
dire qu’elles ne sont pas vivantes, prises isol0ment. Mais n’oublions 
pas que, en 1’absence d’une definition naturelie de la « vie », il ne 
peut s’agir la que d’une convention, devenue legitime, il est vrai, 
parce qu’elle a ete feconde.

Jusque dans ces derniers temps, les biologistes avaient d’excel- 
lentes raisons d’admettre, comme ils le faisaient generalement, la 
vitalite des substances intercellulaires. Les exp0riences de M. Bon- 
nefon, d’ailleurs fort interessantes, n’y pouvaient rien changer, et 
c’est pourquoi je n’avais pas a les citer dans les courtes notes et 
dans les articles essentiellement pratiques que j’ai jusqu’ici, seul ou 
en collaboration, publies sur cette question.

M. Bonnefon a fait exclusivement des greffes corneennes vivantes 
et il a constat0 que les cellules conjonctives meurent — ce qui, 
notons-le bien, n’est pas le cas pour les greffons conjonctifs en gen0- 
ral — mais que la substance intercellulaire persiste et se rehabite. 
De la il conclut que cette substance n’est pas vivante.

La conclusion est juste, mais le raisonnement est faux, aussi faux 
que celui qui consisterait a dire : la substance intercellulaire possede 
une vitalite relativement independante des cellules, puisqu’elle 
peut survivre pendant un certain temps, malgre la disparition de 
ces dernieres, et attendre 1’arrivee de nouveaux 01ements cellulaires.

Que fallait-il done pour eclairer la question ? Mettre prealable- 
ment la substance intercellulaire dans des conditions telles que 
toute idee de survie pouvait etre ecartee.au moins dans 1’etat actuel 
de nos connaissances; en un mot il fallait faire des greffes mortes. 
C’est ce que n’a pas fait M. Bonnefon.

J’ajoute que la notion meme de la migration des cellules con
jonctives n’etait pas nouvelle ; elle a ete etablie par Ranvier a pro
pos de 1’epiploon enflamme, mais Ranvier s’est bien garde de con- 
clure de sa decouverte que les fibres conjonctives, momentanement 
abandonnees par les cellules, ne vivent pas ; il s’est contente de 
montrer que ce fait renversait la theorie des territoires d’in
fluence cellulaire de Virchow.
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Pour ce qui concerne Fexperience de Sulzer, M. Bonnefon ne Fa 
pas toujours interpretee comme aujourd’hui, car il disait naguere : 
« Il ne saurait etre question de survie dans ce dernier cas, puisqu’il 
« s’agit de tissus fixes, mais simplement d’une inclusion d’un corps 
« etranger tolere 1 ». Meme lorsque, pour une raison quelconque, un 
greffon mort n’est pas rehabite, il ne se comporte nullement, s’il 
est aseptique, comme un « corps etranger tolere ». Entre lui et les 
tissus de I’hote, il s’etablit une continuite de substance qui exclut 
toute identification avec un « corps etranger ».

1. Bonnefon. Etude des greffes corneennes; introduction a Vetude experimentale 
du problems biologique des transplantations de tissus vivants. Lyon chirurgical, 
septembre-octobre 1917.

2. Villard, Tavernier et Perrin. Recherches experimentales sur les greffes vascu- 
laires. Lyon chirurgical, aofit 1911.

3. Comptes rendus de la Societe de Biologie, t. LXXXII, 22 mars 1919.

Je profiterai de Foccasion pour dire quelques mots d’un travail 
interessant,. dont je n’ai eu connaissance que tout recemment1 2. A 
la suite d’experiences faites sur la greffe vasculaire a 1’aide de gref- 
fons vivants, ou tout au moins non expressement tues, MM. E. Vil
lard, L. Tavernier et E. Perrin arrivent a cette conclusion: «Les 
« vaisseaux longtemps conserves au frigorifique ne vivent pas 
« reellement, on ne greffe que leur squelette elastique, susceptible 
« toutefois d’etre envahi par des elements cellulaires qui, venus du 
« porte-greffe, lui fournissent une vitalite d’emprunt suffisante 
« pour lui permettre d’assurer la continuite du vaisseau sur lequel 
« il est implante. » Les auteurs se rapprochaient certainement de la 
verite, autant au moins que M. Bonnefon. Ils auraient compris 
exactement la signification des faits observes par eux et seraient 
arrives a la methode des greffes mortes s’ils avaient eu a leur dispo
sition des notions theoriques plus exactes sur la nature et la 
genese des substances conjonctives, celles-la memes que je crois 
avoir apportees dans mes notes de 1916.

XXXI

l’origine de LA SUBSTANCE CONJONCTIVE 3

La critique si penetrante qu’a faite Laguesse, de mes travaux sur 
le tissu conjonctif, ne laisse pas seulement apparaitre des diver

rcin.org.pl



494 EXPERIMENTATION

gences d’opinion sur quelques points particuliers ; elle montre aussi 
en quoi different nos conceptions generales et nos methodes d’in
vestigation. C’est pour cela qu’elle est particulierement interes- 
sante et c’est a ce point de vue que je me placerai pour repondre.

I. — Tout d’abord, je crois utile de m’expliquer sur la fagon dont 
on peut delimiter actuellement les phenomenes de la vie, c’est-a- 
dire comment on peut se figurer leur repartition dans les tissus.

Les notions que nous possedons sur les substances intercellu
laires — et j’ai signale dans mes notes 1’importance des travaux de 
Laguesse en pareille matiere, — nous poussent a considerer ces 
substances non seulement comme donees de vie, mais encore 
comme possedant une vie relativement autonome. Pourquoi ? C’est 
parce que, entre autres proprietes que nous avons 1’habitude de 
considerer comme vitales, les ensembles coordonnes que forment 
les substances en question possedent celle de s’adapter continuelle- 
ment aux conditions ambiantes.

Nous savons tres bien que la matiere dont ces structures sont 
faites est rassemblee d’une fagon ou d’une autre par 1’activite des 
protoplasmas cellulaires ; mais nous constatons dans leur agence- 
ment des dispositions qui sont difficilement explicables par I’effet 
d’actions cellulaires pures — sans parler des cas ou les cellules sont 
absentes au moment ou 1’edifice se construit —■ et notre foi dans 
la toute-puissance des « proprietes vitales » trouve naturellement 
ici une occasion de se manifester.

En fait, la conception d’une vie propre des substances intercel
lulaires parait acceptable a la plupart des histologistes et c’est a elle 
qu’Achucarro semble aboutir dans son etude sur les reseaux fibril- 
laires interstitiels.

Mais comment faut-il caracteriser cette « vie » ? Existe-t-il, 
comme le voudrait Laguesse, «des degres de vitality tres divers... 
qui relient la substance vivante a la substance morte » ? Certaine
ment pas. La « vie » des substances intercellulaires, si nous conve- 
nons d’appeler ainsi 1’ensemble des phenomenes qui se passent 
dans ces substances, n’est pas un echelon dans une gradation pro
gressive, c’est une categorie essentiellement differente de la « vie »■ 
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des protoplasmas. Lipoides ou complexes lipo-proteiques d’un 
part, albuminoides d’autre part, voila, d’une fagon generale, la 
repartition des agents figures de la « vie » que le microscope nous 
montre dans les deux territoires de nos tissus, le protoplasma et les 
substances interprotoplasmiques. Cette repartition entraine fatale- 
ment une difference capitale dans le mode d’activite des deux ter
ritoires : dans 1’un, nous savons que se produisent par synthese les 
especes chimiques qui constituent nos tissus et qui sont neces
saires a leurs fonctions ; dans 1’autre, nous entrevoyons une serie 
d’actions moleculaires infmiment complexes, encore tres obscures, 
mais dont la coagulation de la fibrine m’apparait comme 1’exemple 
le plus accessible a 1’heure actuelle, bien que cette coagulation n’ait 
jamais passe pour le prototype d’un phenomene vital.

Il n’est pas douteux que les manifestations de la vie d’un indi- 
vidu ne soient dues pour une part considerable aux actions mole
culaires qui se passent dans les albuminoides ; je parle ici non pas 
seulement des albuminoides des territoires intercellulaires qui 
constituent la trame des tissus, mais aussi de t eux, beaucoup plus 
delicatement organises, qui sont interposes aux granulations et 
constituent la trame du protoplasma.

Pourtant, que vaut cette vie des albuminoides dont, pour un 
instant, je suppose 1’existence ? L’experience prouve que, conser- 
vees dans le formol ou 1’alcool, les substances intercellulaires ne 
sont pas « tuees », mais restent pendant tres longtemps, et sans 
doute indefmiment, capables de reprendre exactement et entiere
ment leur role physiologique. Voila, n’est-il pas vrai ? une sorte 
de « vie » bien singuliere.

En realite le mot « vie » est ici inutile et dangereux. Convenons 
une fois pour toutes d’user de ce terme seulement au sens commun, 
qui est precis, et notre raisonnement ne fera qu’y gagner.

Nous dirons alors que les substances intercellulaires en elles- 
memes ne vivent pas, mais qu’elles sont capables de manifester 
leurs proprietes physiques tant que leur organisation n’est pas 
detruite, et que ces proprietes jouent un grand role dans la vie des 
tissus et de 1’individu, de meme que les proprietes des albuminoides 
intracellulaires jouent un grand role dans la vie du protoplasma.
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IL — L’experience de la reviviscence des tissus conjonctifs gref
fes morts verifie une serie de d0ductions. Le point de depart est 
la constatation de la transformation ins/hide la fibrine ensubstance 
conjonctive dans les cicatrices, par un processus de metamorphisme 
qui ένοίηβ, suivant toute vraisemblance, sous faction de ferments 
speciaux. Laguesse, qui a fort bien etudie Involution de la fibre col
lagene, continue a soutenir la theorie de la formation exoplastique 
de la substance conjonctive dite amorphe — qui n’est en realite 
pas amorphe du tout.

Pour ma part, j’ai regu de mes devanciers la notion de f exoplasme 
et progressivement j’ai vu cette notion s’effriter sous mes yeux, si 
bien qu’il ne m’en reste aujourd’hui pas grand’chose. J’ai pu me 
convaincre que f impr6cision de la fixation, f insuffisance de la colo
ration, les difficultes d’observation inherentes aux images fournies 
par des coupes obliques ou paralleles a la direction des fibres, sont 
autant de causes d’erreur qui toutes agissent dans le meme sens, 
car, toutes, elles amenent des confusions entre les territoires proto- 
plasmiques et les territoires interprotoplasmiques.

Pour ce qui concerne les descriptions si nettes et si detailtees de 
Laguesse, je crois y voir une part tres grande donnee a l’interpr0- 
tation ; et lorsque dans sa derniere note 1’eminent histologiste 
s’appuye sur 1’examen de pieces fixees simplement a 1’alcool, je ne 
puis me defendre d’un certain scepticisme.

Au contraire dans les objets que j’ai choisis, la part de f interpre
tation est nulle ; dans un meme champ microscopique le reseau 
fibrillaire est continu, mais d’un cote il presente tous les caracteres 
de la fibrine, et de f autre tous ceux de la substance conjonctive ; 
entre les deux le passage se fait par degres insensibles. Trois alter
natives seulement sont possibles : ou bien il s’agit d’une disposition 
definitive, ou bien il se fait une evolution de la substance conjonc
tive vers la fibrine, ou bien Involution est en sens inverse ; per- 
sonne, je crois, n’hesitera a choisir la derniere.

Cela signifie-t-il qu’il faille eliminer completement tout autre 
mode de formation de la substance conjonctive ? Pas le moins du 
monde ; j’ai eu soin de dire que «la substance coagulable vient — 
ou peut venir — telle quelle de 1’exterieur de la cellule, c’est-a- 
dire du milieu interieur de f organisme », voulant bien indiquer par
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la, et j’en ai άοηηέ des exemples, qu’elle pouvait etre fournie par 
la cellule elle-meme, sans toutefois qu’il se forme un exoplasme, 
au sens precis du mot.

Rien ne s’opposerait meme, dans la theorie que j’avance, a ce 
qu’une partie de cellule, ou une cellule toute entiere apres dispari- 
tion de ses granulations, ne fut trait0e comme une simple caillot 
fibrineux et transformee par les ferments en substance conjonctive1. 
J’ai montre en effet les parentes d’organisation et les relations 
morphologiques qui existent entre les albuminoides intra et extra- 
cellulaires (Scientia, decembre 1918). Mais, a mon avis, cette appa
rition, meme accidentelle, de la substance conjonctive par trans
formation partielle ou totale d’61ements cellulaires, reste encore a 
demontrer.

III. — Je n’ai pas liesite a generaliser les resultats obtenus par 
1’etude des cicatrices parce que j’ai pu constater que les lois de 
1’histogenese sont identiques dans la reparation chez 1’adulte et dans 
le developpement chez 1’embryon. Si les resultats different au point 
de vue de 1’anatomie microscopique, cela tient a ce que les conditions 
dans lesquelles les facteurs entrent en jeu sont modifiees, mais la 
structure elementaire reste inchangee. Et il y a un grand avantage, 
j’ai eu 1’occasion de le bien voir pour le nerf, a utiliser pour 1’etude 
les cicatrices, ού les phenomenes de 1’histogenese sont infiniment 
plus faciles a observer et a comprendre que chez 1’embryon.

La reparation ne va pas « au plus presse » et les « moyens de for
tune » qu’elle utilise ne font que mieux apparaitre le mecanisme 
de 1’histogenese. La fibrine, par exemple, ne se forme pas ou n’ap- 
parait pas dans la genese du tissu conjonctif chez 1’embryon, ou 
la substance fondamentale se montre d’emblee, aussi les parent0s 
intimes qui existent entre la fibrine et les substances conjonctives 
ne pourraient pas etre demasquees sans ce « moyen de fortune » 
amene par Γ experimentation. Livree a ses seules ressources, 1’em- 
bryologie descriptive serait restee impuissante : elle n’aurait mema 
pas pu poser correctement le probleme. La, comme partout, 1’ex
perimentation 1’emporte sur 1’observation pure.

1. Cette hypothfese s’est verifiee; j’ai pu obtenir experimentalement la transfor
mation d’une cellule morte en un feutrage de fibres collagAnes (Cf. p. 514),

Nageotte. 32
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XXXII

SUR LA DUREE DE CONSERVATION DES GREFFONS NERVEUX MORTS1

1. Comptes rendus de la Societe de Biologie, t. LXXXII, 7 juin 1919.

Lorsqu’il s’agit de greffons morts de tissu fibreux, le temps pen
dant lequel ces greffons ont sejourne dans I’alcool ne parait pas 
avoir d’influence sur le resultat chirurgical. En effet, tant que la 
substance conjonctive n’est pas desorganisee, elle est capable de se 
greffer et il ne semble pas que la desorganisation resulte du contact 
de I’alcool, si prolonge qu’on le suppose.

Pour le nerf, la question se pose un peu autrement ; les gaines 
conjonctives ne sont pas seules a jouer un role dans le processus de 
la reparation du nerf Kse.

Les substances lipoides des fibres nerveuses contenues dans le 
greffon interviennent aussi, et, comme ces substances sont alte- 
rables, on peut se demander si les alterations qui se produisent en 
elles, avec le temps, ne sont pas nuisibles.

L’experience montre que dans les greffons nerveux morts, apres 
leur mise en place sur 1’animal vivant, il se produit des phenomenes 
de phagocytose qui rappellent de tres pres ce qui se passe dans la 
degeneration wallerienne. Comme dans cette derniere, il se forme 
des corps granuleux charges de substances lipoides ; la seule dif
ference est que, dans la degen0ration wallerienne, les corps granu
leux sont contenus dans des gaines vivantes formees par le syn
cytium de Schwann persistant, tandis que dans les greffons morts, 
les corps granuleux, qui ont devore la nevroglie en meme temps 
que les neurites, sont libres a I’interieur de la gaine conjonctive 
propre de chaque fibre nerveuse et forment, au moins au debut, 
une serie de files lineaires, separees les unes des autres par les minces 
lamelles de 1’endonevre.

Or, on sait que les corps granuleux, dans la degeneration wal
lerienne, restent fort longtemps en place lorsqu’ils ne sont pas chas- 
ses par 1’invasion des neurites de reg6neration. Dans la greffe des 
nerfs morts il en est de meme, et cette circonstance est favorable, 
car elle contribue a maintenir beantes les voies par lesquelles pas-
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seront ulterieurement les elements nobles qui croissent a partir 
du bout superieur et qui sont destinees a repeupler les regions dege- 
nerees du nerf lese.

Une modification chimique des substances lipoides du greffon 
peut-elle amener une perturbation dans ce processus ? Cette ques
tion, qui se posait tout naturellement, et qui ne pouvait etre reso- 
lue que par une longue experimentation, m’avait oblige a con- 
seiller, jusqu’a plus ample informe, 1’usage de greffons nerveuxfrai- 
chement prepares.

On pouvait chercher a empecher cette alteration, qui se traduit 
par un changement de couleur des greffons; on pouvait, par exemple, 
soustraire les greffons au contact de 1’oxygene; mais mes recherches 
riont pas ete dirigees de ce cote et je me suis borne a comparer entre 
eux, sur le meme animal, des greffons d’ages differents, conserves 
simplement dans des tubes de verre seelies, a moitie remplis d’al- 
cool faible.

Ces experiences ont montre que, jusqu’a 4 mois tout au moins, la 
duree de conservation n’influe pas sur le resultat fonctionnel.

Obs. I. — Le chien LX est opere le 2 aoiit 1918 ; on place sur le trajet du 
sciatique poplite interne droit un greffon de nerfde foetus de veau, long de 
32 millimetres, conserve dans 1’alcool depuis quatre mois; a gauche, on 
pratique la meme operation, mais avec un greffon conserve depuis sept 
jours seulement. Les sciatiques poplites externes sont laisses intacts.

Le 25 septembre, on constate une legere ulceration du talon droit. Le 
3 octobre, on note une ulceration plantaire avec petite escarre talonniere 
a droite. Neanmoins, la guerison s’opere correctement, et lorsque 1’on 
sacrifie l’animal, le 27 mai 1919, soit dix mois environ apres 1’operation, 
la motilite est redevenue entierement normale des deux cotes. Les seules 
traces de 1’operation sont: 1° 1’abolition des reflexes achilleens (les reflexes 
tendineux dans mes experiences'n’ont jamais reapparu) ; 2° une cicatrice 
cutan0e au niveau du talon droit, sans epaississement de 1’os.

Les poids des muscles sont les suivants :
Triceps sural droit.................... 42 gr. 6 gauche 37 gr. 9
Muscles antfero-externes droits . 23 gr. » gauches 22 gr. 2

D’un cote comme de 1’autre le resultat est satisfaisant, et il y a meme un 
leger avantage pour le cote ou avait ete place le greffon conserve pendant 
4 mois. 11 faut noter que de ce meme cote avaient existe quelques legers 
troubles trophiques qui avaient completement gueri. Ce sont la des details 
dont le determinisne exact ne peut etre precise ; cette observation prouve 
simplemeut qu’un greffon nerveux mort peut etre conserve 4 mois sans 
inconvenients.
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Obs. Π. — Le chien LX1 subit, le 5 aoiit 1918, la meme operation que le 
precedent; les greffons, longs de 30 millimetres, sont ages de dix jours a 
gauche et de quatre mois a droite. Les suites de I’operation sont normales: 
il n’y a pas eu de troubles trophiques, sauf, au cours de I’hiver, une legere 
ulceration des deux talons qui ont ete abaisses vers le sol pendant un 
certain temps; au moment ou le chien a ete sacrifie, le 2G mai 1919, la 
marche est redevenue entierement normale ; la force et 1’agilite des deux 
pattes ne laissent rien a desirer.

Poids des muscles :
Triceps sural droit.....................55 gr. 6 gauches 55 gr. 1
Muscles antero-externes droits . 21 gr. 5 gauches 20 gr. 5

Ici la restauration des muscles dans le domaine du nerf lese a depasse 
le but et il s’est produit une hypertrophie notable. En effet, le rapport 
2,58, entre le poids des muscles antero-externes, restes intacts, et celui 
du triceps sural restaure est trop eleve; le rapport entre les poids de ces 
deux groupes musculaires oscille a 1’etat normal entre 1,5 et 2,2; sa 
valeur moyenne est 1,8, suivant les pesees que j’ai faites sur 11 chiens 
normaux venant de la fourriere.

Des hypertrophies analogues ont ete observees chez 1’homme a la suite 
de blessures nerveuses; le procede employe pour la restauration du nerf 
n’entre pas, ici, en ligne de compte, et ce qu’il faut retenir de cette obser
vation c’est seulement la symetrie parfaite des resultats a droite et a 
gauche malgre Page different des greffons employes.

XXXIII

DECROISSANCE ET DISPARITION DE LA SUBSTANCE CONJONCTIVE 
DANS L’ORGANISME 1

1. Comptes rendus de la Societe de Biologie, t. LXXXII, 28 juin 1919. En collabo
ration avec L. Guyon.

La decroissance et la disparition de la substance conjonctive au 
cours de processus evolutifs normaux ou pathologiques sont des 
phenomenes encore mal etudies, bien que frequemment observes. 
Chacun sait que des masses fibreuses cicatricielles peuvent « se 
resorber » et disparaitre plus ou moins completement, lorsque les 
facteurs qui leur avaient donne naissance ont cesse d’agir ; mais 
les modalites de la resorption restent obscures.

Cette question, pourtant, est importante ; sa solution nous per- 
mettrait d’achever 1’histoire du cycle evolutif de la substance con
jonctive, dont nous connaissons deja les phases ascendantes.
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L’impossibilite d’etablir des reperes precis fait que 1’investigation 
des cicatrices sclereuses n’est pas favorable a cette etude. De plus 
la persistence, en pareil cas, de reliquats inflammatoires en resolu
tion, au moment meme ou la substance conjonctive commence a 
se detruire, entraine une cause d’erreur qui ne peut etre evitee : si 
la resorption de la substance collagene est independante du pro
cessus inflammatoire, il sera impossible de le savoir.

Pour ces raisons, nous avons employe une voie indirecte ; nous 
nous sommes adresses a la methode des greffes, qui echappe aux 
deux inconv0nients signales et qui presente des avantages conside
rables.

En effet, on sait que les greffes vivantes ou mortes sont suscep- 
tibles de se resorber et de disparaitre dans certaines conditions, 
independamment de toute tesion inflammatoire ; et, d’autre part, 
en choisissant judicieusement le greffon, on peut introduire dans 
Fexperience des points de repere extremement precis, — ainsi, par 
exemple, un fragment de tunique arterielle, qui contient une char- 
pente elastique tres resistante, permettra d’apprecier sans diffi- 
culte les moindres changements quantitatifs survenus dans les fais
ceaux collagenes meles aux fibres 01astiques de la tunique externe.

Il nous faut tout d’abord bien preciser les conditions de Fexpe
rience.

L’un de nous a montre que lorsque 1’on greffe un fragment de 
tissu conjonctif mort, la substance interstitielle se rehabite, le tissu 
redevient vivant ; mais ce n’est la, bien souvent, qu’une premiere 
phase d’une evolution qui commence. Si Fintroduction d’un tissu 
nouveau dans la region n’amene aucun facteur morphogene 
et si le milieu interieur local n’a pas d’action sur le greffon intro- 
duit, les choses en restent la; c’est ainsi qu’un fragment de tendon 
mort greffe dans l’oreille du lapin et reviviscent, garde fort long- 
temps, et peut-etre indefmiment, les dimensions et la forme qu’il 
avait au moment de 1’operation.

Dans d’autres cas, au contraire, il se produit au voisinage du 
greffon une evolution de tissus nouveaux qui fmissent par inte- 
resser le greffon lui-meme, et alors il y a lieu de supposer que 
l’0quilibre de la region a ete modifie par Fapparition de facteurs 
nouveaux d’une nature encore ind6terminee, mais qui sont 
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certainement lies a la presence anormale du tissu introduit et a la 
perturbation produite par ce tissu dans le milieu interieur local : 
des rondelles de cartilage ou des fragments de parois arterielles 
introduites dans I’oreille entrainent la formation de pieces sque- 
lettiques surnumeraires, qui, nees en dehors du greffon, envahissent 
bientot sa substance *.

Enfm, — et c’est 1’eventuality qui nous interesse dans notre 
etude actuelle — le greffon place dans certaines regions peut s’atro- 
phier sans qu’a aucun moment une complication inflammatoire, 
due a une infection, se soit manifestee. On est alors en droit de sup
poser que le milieu interieur local de la region exerce une action 
destructive sur le greffon. Dans cet ordre de faits, nous avons ob
serve que les greffes mortes se comportent exactement comme les 
greffes vivantes ; leur decroissance ne se produit d’ailleurs qu’apres 
la phase de reviviscence.

Nous avons constate que les greffes de parois arterielles dans le 
tissu conjonctif lache qui entoure le sciatique fmissent par dispa- 
raitre ; un fragment d’aorte n’est evidemment pas « a sa place » dans 
une region qui ne contient pas normalement de tissu fibreux dense.

C’est dans les pieces obtenues par cette methode qu’on peut le 
mieux saisir la nature intime du processus de decroissance, qui 
aboutit a la disparition de la substance conjonctive ; il faut, tou- 
tefois, avoir soin d’eliminer tous les cas ού une infection est venue 
compliquer les choses.

Ceci est un point important, car 1’infection des greffons est fre- 
quente, quelques precautions que 1’on prenne. Nous ne pouvons 
ici nous etendre sur cette question, qui merite d’etre etudiee de 
plus pres. Nous dirons seulement que les infections observes pre
sentent des degres tres variables de gravite, depuis la destruction 
massive du tissu par Taction brutale de macrophages et de cellules 
geantes, jusqu’a la simple infiltration de cellules migratrices, qui 
reste parfois cantonnee dans des points limites du greffon, et qui 
persiste pendant fort longtemps 2.

1. Cf. p. 457.
2. Nous n’avons ici en vue que les greffes non fonctionnelles; pour les greffes 

fonctionnelles de nerfs et de tendons, la resistance aux infections semble infiniment 
plus grande; par contre les greffes d’artferes, fonctionnelles ou non, y sont excessi- 
vement sensibles, qu’elles soient mortes ou vivantes.

rcin.org.pl



DECBOISSANCE DE LA SUBSTANCE CONJONCTIVE 503

Nous etudierons seulement ce qui_se passe dans la decroissance 
de greffons completement aseptiques, c’est-a-dire dans lesquels on 
n’observe aucun phenomene inflammatoire.

La figure ci-contre represente un cas de ce genre. Un segment 
d’aorte de lapin, fixe au formol et conserve dans 1’alcool, a ete greffe 
dans le tissu cellulaire lache de la cuisse, au voisinage du sciatique. 
La piece a ete prelevee au bout de 4 mois.

Fig. 145. — Aorte de lapin fixee au formol et conservee dans 1’alcool, greffee dans 
le tissu cellulaire lache de la cuisse d’un lapin au voisinage du sciatique. — 
Pifece prelevee au bout de 4 mois. Coupe longitudinale; orceine.
L, lumiere du vaisseau, oblitiree par des cellules adipeuses. — Μ M, tunique moyenne, dont les 

lames 61astiques sont intactes.
E, tunique externe, dont la substance collagene a disparu en grande partie et a ete remplacee par 

des cellules adipeuses. Les fibres 61astiques conservies permettent de repirer exactement le territoire 
de la tunique en voie de dissolution.

L’appareil. elastique du greffon a resiste ; seule la substance 
collagene s’est atrophi0e et, fait tres remarquable, a ete remplacee 
par des cellules adipeuses. Dans les greffes de cette espece la 
lumiere du vaisseau est toujours obliter6e, au debut, par du tissu 
fibreux ; ici elle ne contient plus que du tissu adipeux qui s’est 
substitue au tissu fibreux forme primitivement (L).

En dehors de la tunique moyenne (M), dont les lames elastiques 
persistent intactes, on voit la place de 1’ancienne tunique externe 
(E), formee a 1’etat normal par des fibres collagenes au milieu 
desquelles les fibres elastiques dessinent une charpente de forme 
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determine. Ici, la charpente est restee et sert de point de repere ; 
les fibres du reseau elastique se sont affaissees par suite de la dispa- 
rition presque complete des fibres collagenes interposees ; elles 
forment maintenant des paquets 0pars s0pards les uns des autres 
par des cellules adipeuses et par les rares faisceaux collagenes 
conserves.

Ces faisceaux, il faut bien le noter, ne presentent aucun signe de 
« degenerescence »; pris individuellement ils sont normalement 
organises. Le phenomene de liquefaction qui intervient dans la 
decroissance est 1’inverse du phenomene de coagulation qui a pre
side a la croissance du tissu : la croissance s’est faite par intus
susception — la decroissance s’opere par un processus qui n’a pas 
regu de nom, mais qui est facile a comprendre, parce qu’il est synrn- 
trique de 1’intussusception.

Et pourtant on ne peut pas dire que la decroissance soit une 
reversion de la croissance ; les phases de la premiere ne se trou- 
vant pas reproduces dans la seconde : le cycle est en realite, 
irreversible.

Pendant que la substance conjonctive decroit de cette fagon, 
que se passe-t-il dans les cellules qui 1’habitent ? Rien que des 
phenomenes d’atrophie. Les fibroblastes sont peu nombreux dans 
les plages collagenes persistantes ; ils sont petits et ne presentent 
aucun signe d’activite ; certains, meme, sont en voie de disparition, 
comme le montre 1’etat pyknotique de leur noyau. Melanges a ces 
cellules conjonctives on ne voit que quelques clasmatocytes, des 
cellules adipeuses adultes et quelques cellules adipeuses en voie de 
developpement. Il n’y a aucun phenomene inflammatoire, aucune 
marque d’activite physiologique ; tout, dans ce processus, pre
sente un caractere de passivite complete, aussi bien du cote 
de la substance conjonctive que du cote des elements protoplas- 
miques.

Nous concluons des faits observes que les greffes conjonctives, 
placees dans des regions qui ne comportent pas la presence de tissu 
fibreux dense, se dissolvent par faction decoagulante du milieu 
interieur local de ces regions.
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XXXIV

CONSIDERATIONS HISTORIQUES AU SUJET DES GREFFES MORTES 1

1. Comptes rendus de la Societe de Biologie, t. LXXXII, 19 juillet 1919.
2. Cf. pp. 405 sqq.

Lorsque j’ai parle ici pour la premiere fois de « greffes mortes » 1 2, 
cette d0nomination a ete critiquee comme formee de deux termes 
contradictoires.

La critique etait fondee, si l’on s’en tenait aux idees courantes ; 
elle tombait devant les faits nouveaux que j’apportais : 1’etablis- 
sement d’une continuite entre la substance conjonctive du greffon 
et celle des tissus de I’hdte — la rehabitation du greffon par des 
elements protoplasmiques nouveaux, au moins dans une cer
taine categorie de tissus — enfin la reviviscence complete du tissu 
ainsi rehabite, dans lequel les substances conjonctives reprennent 
exactement leurs fonctions, sans qu’il se produise aucune substitu
tion, et continuent le cycle de leur 6volution, un instant arrete par 
la mort du tissu.

La theorie, qui derive de considerations sur la genese des subs
tances conjonctives, etait nouvelle ; mais un certain nombre des 
faits qu’elle permettait de prevoir et de classer ais0ment avaient 
ete deja decouverts depuis longtemps, d’une fagon empirique pour 
la plupart. Avant d’exposer brievement les grandes lignes de 1’his- 
torique de cette question, il importe d’en bien preciser les termes.

Lorsqu’un fragment de substance, momentanement separe de 
I’organisme ou etranger a lui, a ete introduit dans une plaie et y 
est reste apres la guerison, on doit considerer deux cas : ou bien 
la substance reste etrangere et la guerison se fait par inclusion 
(Einheilung des auteurs allemands) ; ou bien il etablit une conti- 
nuit6 avec les tissus de I’hote et la guerison se fait par reunion 
(Anheilung) ; c’est le cas pour les fragments de tissus vivants, et 
l’on donne alors le nom de « greffe » a 1’operation pratiquee, a la 
condition toutefois que les tissus introduits continuent a vivre. Or 
les faits que j’ai apportes prouvent que la vie du greffon au moment 
de 1’operation n’est pas necessaire a la reprise des tissus introduits, 
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et que le greffon mort, une fois repris, peut, au point de vue de la 
vitalite, ne’plus se distinguer en rien d’un greffon place vivant et 
reste vivant. Et, d’autre part, j’ai montre qu’il existe des inter
mediaires (tunique moyenne des arteres) entre les cas ού la vie 
reapparait completement (tissu conjonctif) et ceux ou le tissu reste 
prive d’elements vivants (cartilage, os). En realite, la categorie des 
faits qui nous occupent est plus complexe qu’on ne le supposait ; 
il en resulte que le domaine de ce que 1’on peut appeler « greffe 
animale » se trouve agrandi.

Les faits anciens que je voudrais rapidement passer en revue se 
groupent en plusieurs categories, suivant que les ..auteurs ont su 
qu’ils implantaient dans 1’organisme des substances mortes, ou 
bien qu’ils ont cru greffer des tissus vivants ■— suivant qu’ils ont 
cherche a faire une simple prothese (implantation de dents mortes), 
ou bien a obtenir un certain resultat mecanique temporaire a 1’aide 
d’une substance facile a « resorber » (catgut) — suivant, enfm, 
qu’ils se sont bornes a la pratique, ou bien qu’ils ont cherch0 a 
tirer de leurs experiences des donnees theoriques sur 1’essence 
de la vie (P. Bert).

Les premieres tentatives concernent les dents. La replantation 
des dents est fort ancienne (A. Pare). En 1633, Dupont guerissait 
le mal de dent par 1’avulsion suivie de replantation. Au xvne siecle, 
quelques dentistes arrachaient les dents pour les plomber a leur 
aise et les replantaient ensuite. Naturellement, la replantation eon- 
duisit a la transplantation et bientot on s’apergut que le resultat 
pouvait etre aussi bon avec des dents seches [Bourdet (1757), 
Faucliard (1786), Mitscherlich (1863)]. Tout le monde connait 
1’experience celebre de Hunter qui reussit 1’implantation d’une dent 
humaine dans la Crete d’un coq et constata le retablissement de la 
circulation dans la cavite de cette dent.

En realite, toutes ces operations relevent de la greffe morte, car 
Scheff a montre experimentalement que, meme dans la replanta
tion, la pulpe se necrose. Il se produit du οόΐέ de 1’ivoire des phe- 
nomenes comparables a ceux observes dans les implantations d’os 
morts : c’est dire que les resultats definitifs restent precaires.
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L’histoire des greffes osseuses est plus recente et elle a suivi a peu 
pres les memes phases. Depuis 1’observation de Merrem (1810), la 
greffe de 1’os, vivant ou mort, a ete 1’objet de recherches extreme- 
ment nombreuses, qui se poursuivent encore actuellement. Beau
coup de points ont ete elucides, mais beaucoup d’autres restent obs- 
curs, particulierement en ce qui concerne le role excitateur que 
semblent jouer les greffons a 1’egard des tissus osseux vivants au 
contact desquels ils sont places : 1’osteogenese est un processus 
excessivement complique et difficile a saisir.

Je ne puis naturellement pas entrer ici dans les details de cet his- 
torique, dans lequel les travaux de Flourens, Ollier, Bidder, Lan- 
nelongue et Wignal, Poncet, Buscarlet, Duplay et Cazin, Cornil et 
Coudray tiennent une place importante.

Tres tot on s’est demande si les greffons d’os vivant, en appa- 
rence repris, restent reellement vivants et si 1’os vivant, que 1’on 
retrouve apres guerison, n’est pas un tissu nouveau substitue au 
greffon. Nous savons maintenant, surtout par les travaux d’A. 
Barth (1893), qu’en realite le greffon osseux vivant meurt, au moins 
en grande partie, et qu’il s’y substitue piece a piece un os nouveau, 
au fur et amesure de la resorption de 1’os ancien. La greffe osseuse 
morte est done a peu pres equivalente a la greffe osseuse vivante. 
Aussi a-t-on, depuis longtemps, pratique des greffes osseuses 
mortes sous toutes les formes possibles : os macere, bouilli, decalci- 
fie et meme calcine.

L’os est un cas tout particulier dans la serie des tissus conjonc- 
tifs ; il est, sur le vivant, en voie de reconstruction perpetuelle et 
1’experience montre que, apres sa mort, sa substance, introduite 
dans un organisme vivant, garde cette instability. Si 1’on reflechit, 
en outre, a ce fait que l’os, tissu a cavites pratiquement closes, ne 
peut se rehabiter d’osteoplastes, et par consequent ne peut pas 
revivre, on comprend aisement ce qui se passe dans les greffes 
osseuses, ou les phenomenes de dissolution et de resorption, dont 
les systemes de Havers sont le siege, ne peuvent etre compenses 
que par 1’apport d’un tissu osseux nouveau, forme de toutes pieces 
a partir des tissus vivants du voisinage (Cf. p. 527).

L’observation de ces faits est facile, grace a la possibility de dis- 
tinguer nettement le tissu osseux mort du tissu osseux vivant, et 
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de suivre pas a pas 1’invasion de ce dernier dans les lacunes qui 
resultent de la fonte du premier. Mais les notions acquises sur 1’os, 
exactes en elles-memes, ne peuvent conduire qu’a des g6n0rali- 
sations erronees, en ce qui concerne les autres varietes de tissus 
conjonctifs.

Et, de fait, a 1’exception de P. Bert, tous les experimentateurs 
qui se sont trouv0s en face de faits de reviviscence du tissu con
jonctif ont cru a la substitution.

Lister, en 1868, 0tudiant avec le plus grand soin les transforma
tions de son catgut dans 1’organisme, eprouve tout d’abord un 
desappointement lorsqu’il constate que des fils de ligatures en 
catgut, loin de se resorber, comme il s’y attendait, persistent dans 
leur forme. Mais 1’explication est vite trouvee : ces fils sont « pre
sents en apparence, mais absents en realit6 » ; ce qui existe a leur 
place, ce sont des « bandes de tissu vivant », formees a leurs depens 
par un « processus d’organisation » comparable a l’organisation du 
caillot. Et en quoi consiste cette organisation ? « Le tissu mort du 
catgut, le vieux tissu, est absorbe par le nouveau et, a mesure de 
1’absorption de 1’ancien, du tissu nouveau est mis a sa place. »

Cette meme interpretation se retrouve chez tous les auteurs qui 
ont employe des tissus morts pour remplir un role de prothese pro- 
visoire, a 1’aide de substances bien tolerees ; tous considerent le 
greffon comme un echafaudage qui facilite la construction du nou- 
vel edifice, defmitif, mais qui est destine lui-meme a disparaitre.

C’est ce qui se passerait pour les greffons vasculaires morts 
(Lewin et Larkin, Guthrie) ou pour les greffons vasculaires con
serves trop longtemps a la glaciere, consideres comme vivants, en 
realite morts (Fleig, Villard, Tavernier et Perrin)

J’arrive maintenant aux travaux de P. Bert (1866), qui ont une 
portee scientifique bien autrement grande, parce qu’ils ont pour 
but d’elucider la nature essentielle des phenomenes de la vie ; ces 
travaux sont actuellement fort oublies ; seules les notions relatives 
au retablissement de la sensibilite dans la queue du rat greffee ont

1. Pour ce qui concerne les greffes d’arteres dessechees, mortes par consequent, 
mais considerees comme vivantes par Carrel, ά 1’exemple de P. Bert, voir p. 479. 
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echappe a cet oubli immerite ; ce ne sont pas, de beaucoup, les plus 
import antes.

P. Bert emploie la greffe comme methode generale d’investiga
tion physiologique. « Notre but, dans nos recherches, dit-il, ria 
« pas ete seulement d’apporter de nouveaux materiaux a la 
« demonstration de 1’independance vitale des tissus, mais surtout 
« d’etudier Taction des milieux divers sur 1’existence de leurs 
« proprietes, ou, si on I’aime mieux, la resistance de ces proprietes 
« a Finfluence de milieux divers. »

Pour juger de Faction excercee par ces milieux divers, il greffe les 
tissus apres les y avoir exposes ; il peut ainsi voir si la vie continue 
ou si elle a ete arretee et, dans les cas ou la greffe reprend, si le 
tissu continue le cycle de son evolution normale ou bien s’il en 
a ete devie.

Apres avoir etudie Faction du temps qui s’ecoule depuis le pre- 
levement jusqu’a Foperation de la greffe, 1’auteur a recours suc- 
cessivement au froid, au chaud, a F electricity, au sejour dans les 
gaz et dans des liquides divers, enfm a la dessiccation complete.

Et il voit, non sans etonnement, qu’apres la dessiccation com
plete, apres Faction proIongee de Feau distillee, de 1’eau alcoolisee, 
de Feau pheniquee, de la glycerine au tiers, etc., les queues de rats 
greffees peuvent encore «survivre». Ses examens histologiques sont 
naturellement un peu rudimentaires et en rapport avec 1’etat de 
la science a ce moment ; pourtant il constate nettement 1’existence 
de « cellules plasmatiques » dans les tendons d’une queue greffee, 
depuis un mois, apres sejour de six heures dans de Feau alcoolisee 
a 2 p. 100.

Appreciant les resultats de ses experiences, P. Bert dit : « Il 
« parait done difficile de nier que la vitality ait persiste apres la 
« dessiccation complete des elements anatomiques qui constituent 
« la queue d’un rat, au moins dans les elements du tissu conjonc- 
« tif et de la moelle des os ».... « Cependant, en presence d’un fait
« qui paraitra extraordinaire, nous n’osons nous avancer jusqu’a 
« une affirmation complete. »

En ce qui concerne le « principe vital », Fauteur n’y voit que « des 
« proprietes Speciales a la matiere organisee et des conditions de 
« milieu... les conditions intrinseques sont necessaires;les conditions 
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« extrinseques sont contingentes, en ce sens qu’elles peuvent etre 
« supprimees sans que les precedentes aient pour cela disparu (vie 
« latente apres dessiccation des Rotiferes, des queues de Rat, etc.) ; 
« mais les conditions des deux ordres sont necessaires pour que 
« les phenomenes continuent a se produire sans interruption (greffe 
« simple), ou se manifestent de nouveau apres avoir ete suspendus 
« (eau rendue aux Rotiferes desseches) ».

Il etait impossible de mieux dire, en Γabsence de notions mor- 
phologiques precises, que P. Bert, au temps ou il travaillait, ne pou- 
vait pas posseder, mais qui, aujourd’hui, doivent etre a la base 
de toute doctrine relative a la vie des tissus.

XXXV

OSTEOGENESE DANS LES GREFFES DE CARTILAGE MORT 1

1. Comptes rendus de 1’Academie des Sciences, t. CLXIX, 27 octobre 1919.

Ce processus a ete observe dans des rondelles de cartilage auri
culaire de lapin, fixees dans 1’alcool et greflbes dans I’oreille d’ani- 
maux de meme espece. Il est ebauche dans tous les cas, mais ne 
se developpe que dans un petit nombre d’exp0riences.

En regie generate, les capsules closes des greffons de cartilage 
mort conservent indefiniment dans leur cavite les corps des cel
lules cartilagineuses, tuees par le fixateur, et elles ne se laissent 
penetrer par aucune cellule vivante. La cause de cette resistance 
a 1’invasion des elements vivants est purement mecanique, car en 
r0alite les cellules conjonctives de 1’hote sont attirees par les cavi- 
tes de la substance cartilagineuse morte, qu’elles remplissent aus- 
sitot qu’une fissure leur permet d’y penetrer. La p0netration s’ob
serve toujours dans les capsules entamees par 1’instrument tran- 
chant, au niveau des surfaces de section.

Les petits bourgeons conjonctifs, qui s’introduisent dans les 
capsules ouvertes, presentent des caracteres qui les distinguent 
nettement du tissu cellulaire lache ambiant, d’oii ils proviennent : 
leurs cellules sont proportionnellement plus nombreuses et ont 
une forme generate legerement differente de celle des fibroblastes 
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ordinaires ; de plus, le feutrage de leurs fibrilles collagenes est infi- 
niment plus delicat que la trame du tissu cellulaire lache (fig. 146).

Le plus souvent les choses s’arretent la, et rien, alors, ne permet 
de deviner que ces petits bourgeons conjonctifs sont en realite des

Fig. 146. — Greffe morte du cartilage auriculaire de lapin, sous la peau de I'oreille 
d’un lapin ; 267 jours. Bord et surface de section du greffon ; 400 diamfetres.

En haul, on voit des capsules closes qui contiennent encore les cadavres des chondroplastes. En bas 
des fibroplastes nombreux se sont installes dans des capsules entamfies, le long de la surface de 
section du greffon, et se sont entourees de fibres collagenes tres fines. C’est une dbauche avort£e de 
moelle osseuse, comme le montre la comparaison avec les cas oil Involution m6taplasique s’est pour- 
suivie et a donn£ naissance a des aiguilles d’os dans l’<5paisseur du greffon de cartilage.

ebauches de moelle osseuse, ce qui devient evident lorsque revo
lution se poursuit.

En pareil cas, les bourgeons conjonctifs penetrent dans la pro- 
fondeur du cartilage mort, en dissolvant sur leur passage la subs
tance fondamentale. Lorsqu’ils sont arrives au centre du greffon, 
leur pouvoir destructeur a 1’egard de la substance cartilagineuse 
semble s’exalter, car ils se creusent une loge relativement volumi- 
neuse, qu’ils remplissent completement. Bientot apparait, adossee 
a la substance cartilagineuse epargn0e et lui adherant, une aiguille 
osseuse qui est separee du reste du bourgeon conjonctif par une 
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rangee epithelioide d’osteoblastes ; ces elements, qui sont destin0s 
a se transformer en osteoplastes, proviennent eux-memes par me-

taplasie de cellules conjonctives 
du bourgeon. Le reste du bour
geon, qui se vascularise, prend de 
plus en plus 1’aspect d’une moelle 
du type fibreux. La formation 
de ces noyaux osseux a lieu tou
jours dans les parties centrales du 
greffon et jamais a la peripherie.

L’analogie du processus qui 
vient d’etre decrit avec 1’ossifica- 
tion enchondrale de 1’embryon 
se poursuit j usque dans certains 
d6tails. Ainsi l’on peut voir, en 
quelques points, des portions de 
cloisons persister incluses entre 
de petits nodules osseux qui se 
sont formes a l’int0rieur de cap
sules cartilagineuses en partie 
conservees, de meme qu’il persiste 
des travees de substance cartilagi
neuse dans 1’epaisseur des lamelies 
osseuses, au cours deΓossification 
enchondrale normale.

Ce qui manque seulement ici, 
c’est 1’orientation des trav0es 
osseuses et leur groupement sui-

Fig. 147. - Aiguille osseuse dans la vant une architecture definie. Les 
profondeur dun greffon de cartilage canaux de Havers ne se consti- 
auriculaire mort, deux mois aprAs . f
1’operation. tuent pas ; il ne se forme qu’un

peu de tissu osseux et non un os.
En un mot, le processus est simplement histogendtique et non 
organogenetique. Par la ce phenomene se distingue essentiellement 
d’un autre phenomene decrit prec0demment *, qui aboutit a la

1. Cf. p. 457. 
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formation d’une piece squelettique surnumeraire au contact d’une 
greffe morte de cartilage ou de paroi arterielle.

L’osteogenese enchondrale dans les greffes mortes se rattache 
a un ordre de faits nouveaux. J’ai montre precedemment 1 
que les tissus morts greffes attirent les fibroblastes et peuvent 
provoquer leur metaplasie. S’il s’agit du tissu conjonctif lache, 
le repeuplement est tres rapide et aucune metaplasie ne sur- 
vient : au bout de peu de jours, la tunique externe d’une 
artere morte a repris ses habitants normaux et ne differe 
plus en rien de ce qu’elle etait avant d’avoir ete tuee. Pour 
le tendon, le repeuplement est un peu plus lent, en raison de 
la difficulte du cheminement dans le tissu fibreux dense ; une 
metaplasie se produit, puisque les fibroblastes migrateurs pren- 
nent les caracteres des cellules tendineuses. Mais la fagon dont 
se comporte la tunique moyenne des arteres mortes, greffees et 
redevenues fonctionnelles, est particulierement instructive : un 
tres petit nombre d’elements sont attires, quoique les voies 
soient largement beantes dans la trame elastique au moment ou 
se fait la phagocytose des fibres musculaires mortes, et tous les 
61ements immigres se transforment en fibres musculaires, c’est- 
a dire en 0lements identiques a ceux qui habitaient le tissu avant 
sa mort1 2.

1. Cf. p. 405.
2. Cf. p. 483.

Nageotte. 33

Dans le cartilage mort, 1’attraction des fibroblastes est evidente ; 
lorsque 1’ossification se produit, leur metaplasie est progressive ; 
les cellules qui ont pu penetrer se transforment successivement en 
cellules conjonctives de la moelle osseuse, en osteoblastes, enfm en 
osteoplastes. Cette metaplasie aboutit done a la formation de cel
lules non pas identiques, mais superieures d’un degre aux ele
ments qu’elles doivent remplacer ; de meme que chez 1’embryon, 
ce sont des osteoplastes qui se substituent aux chondroplastes. 
Naturellement il en resulte la necessite d’un bouleversement com- 
plet de la substance interstitielle, qui fait contraste avec 1’integrite 
persistante de la trame conjonctive dans les autres categories de 
greffes mortes.
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XXXVI

FORMATION DE FIBRES CONJONCTIVES EN MILIEU CLOS NON VIVANT, 
AUX DEPENS DE PROTOPLASMA MORT 1

1. Comptes rendus de 1'Academie des Sciences, t. CLXIX, lOnovembre 1919.
2. Gf. p. 366.

Ayant observe, dans les plaies experiment ales, la transformation 
de la fibrine en substance fondamentale, puis en fibres collagenes 
par une action purement exterieure des cellules conjonctives, j’ai 
tentd de provoquer le meme phenomene dans des espaces clos, 
separes des tissus par une membrane permettant la filtration, mais 
excluant tout contact direct avec les elements vivants. Dans cette 
intention j’ai introduit dans les tissus des sacs de collodion nonte
nant du plasma ; mais le resultat fut negatif, meme au bout d’un 
temps fort long. La cause de cet echec doit etre cherchee soit dans 
1’impermeabilite de la membrane aux substances capables d’effec- 
tuer la transformation, soit dans le defaut de reaction des tissus au 
voisinage du sac de collodion, ce qui fait que les substances actives 
ne sont pas secretees en quantite suffisante.

Dans les greffes de cartilage mort une experience semblable se 
trouve fortuitement realisee, et elle donne des resultats positifs. 
Le fait est d’autant plus interessant que, dans cette nouvelle expe
rience, la substance albuminoide transformee en un feutrage de 
fibres collagenes n’est pas de la fibrine, mais bien la substance 
protoplasmique des cellules mortes, enfermees dans les capsules 
closes du cartilage.

D’une part, cette experience confirme la theorie que j’avais 
avancee au sujet du mode de formation des substances intercel
lulaires 1 2 ; et d’autre part elle met en evidence une etroite parente 
entre les substances albuminoides du protoplasma et celles de la 
trame conjonctive des tissus. Dans un travail anterieur j’ai signale 
cette parente et j’ai montre que « dans un ordre de grandeur dif
ferent, la cellule est construite sur le meme type que 1’organisme 
tout entier ». La substance intergranulaire ou substance filaire du 
protoplasma, consid0ree dans la cellule, est par sa structure 1’ana
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logue de la substance intercellulaire ou substance conjonctive, con- 
sideree dans 1’organisme entier \

Le fait expyrimental que je me propose de decrire se presente 
dans des conditions particulierement demonstratives. Le cartilage 
auriculaire du lapin est forme, dans ses couches centrales, de cel
lules tres grandes separees les unes des autres par des cloisons rela-

Fig. 148.
1. Cellules aplaties des couches superficielles du cartilage auriculaire du lapin. — 2. Cellule vacuo- 

lisAe les rAgions profondes. — 3. Cadavre d’une cellule semblable dans une greffe de cartilage mort 
datant de 2 mois. — 4. Peloton de fibres collagenes dans les capsules des couches superficielles d’une 
greffe morte ; a droite deux fibroblastes de I'hote sont venus rAhabiter le pArichondre. — 5. Corbeille 
de fibres conjonctives dans une capsule des rAgions profondes du cartilage, au voisinage d’un point 
d’ossification ; miseau point tangenlielle. — 6. Une corbeille semblable avec mise au point Aquatoriale.

tivement minces de substance fondamentale. Ges cellules sont creu- 
sees d’une grande vacuole adipeuse, accompagn0e souvent de 
vacuoles plus petites (fig. 148, 2). Dans les couches superficielles 
du cartilage, les cellules sont plus petites, aplaties et depourvues 
de vacuoles (fig. 148, f).

Dans les greffes mortes, les corps cellulaires, qui persistent inde
finiment a 1’interieur des capsules closes, se dessechent mais con- 
servent dans ses traits essentiels la morphologie des cellules 
vivantes (fig. 148, 3).

1. Cf. pp. 139-140.
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Lorsque le protoplasma mort se transforme en fibrilles colla
genes, la disposition du feutrage qu’elles constituent se modele 
sur celle des parties qu’il remplace. S’il s’agit d’une cellule vacuo- 
lisee, une mise au point tangentielle montre une toile delicate for
mee par 1’entrecroisement en divers sens de fibrilles nombreuses, 
extremement fines, qui se colorent intensement par la fuchsine 
acide,[dans le melange de v. Gieson, et par le noir naphtol, dans le 
nmlange de Curtis. Les limites des petites vacuoles du proto
plasma restent visibles, car les fibrilles les contournent sans les 
traverser (fig. 148, 5). Une mise au point equatoriale donne au 
feutrage fibrillaire une silhouette semblable a celle des cadavres de 
cellules cartilagineuses vacuolisee (fig. 148, 6). Dans les capsules des 
couches superficielles, qui contenaient des cellules non vacuolis0es, 
le feutrage est dense, crepu et forme une masse pleine (fig. 148, 4).

A cote de capsules ou la transformation est totale, on en voit 
d’autres ou il existe encore des debris protoplasmiques nmlanges 
aux fibrilles conjonctives.

La repartition des cellules transformees en fibrilles collagenes 
est tres interessante. D’une facon generale ces formations sont peu 
nombreuses. Les feutrages qui proviennent des cellules cartilagi
neuses des couches superficielles se retrouvent dans toutes les 
experiences, mais on les observe exclusivement dans les rangees 
les plus rapprochees de la grosse masse fibreuse, constituee par le 
perichondre reviviscent. Les corbeilles provenant des cellules 
vacuolisees des couches centrales, au contraire, n’existent que dans 
les greffes ou se sont developpes les noyaux osseux que j’ai fait con
naitre dans ma derniere note, et on les trouve seulement dans la 
couche des capsules closes en contact immediat avec la masse 
osseuse (Pl. IV, fig. 16, p. 64. — Cf. p. 510).

La transformation du protoplasma mort en fibres collagenes ne 
se produit done que dans une zone de diffusion tres 0troite, au voi- 
sinage d’une masse importante de substance collagene; cette masse 
collagene peut d’ailleurs etre de nouvelle formation (noyaux d’ossi
fication), ou bien avoir hte apport0e par le greffon et restauree 
dans ses fonctions physiologiques en meme temps que rehabitee 
par des cellules nouvelles (perichondre).

Naturellement cette experience ne montre rien du role que 
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peuvent jouer les differents constituants du protoplasma dans la 
transformation qui s’opere, et en particulier elle ne permet pas de 
savoir si les lipoides et la graisse interviennent dans la reaction. 
Mais tout se passe comme si le phenomene etait provoque par Fac
tion d’une substance tres peu diffusible, emanee de sources scle- 
rogenes importantes. La substance cartilagineuse, si permeable 
aux seis, ne se laisse traverser par ce ferment qu’avec une diffi
culty manifeste.

XXXVII

CROISSANCE REGENERATRICE DE FIBRES MUSCULAIRES STRIEES 

APRES LESION TRAUMATIQUE 1

1. Comptes rendus de la Societe de Biologie, t. LXXXII, 27 decembre 1919. En col
laboration avec L. Guyon.

Au cours de recherches comparatives, nous avons etudie Faction 
de la glycerine comme moyen de conservation des greffons de nerfs 
morts. Dans Fune des deux experiences que nous avons faites a ce 
sujet, nous avons observe, au bout de quinze jours, un fait assez 
curieux : au niveau de la suture superieure, un certain nombre de 
fibres musculaires striees, venues des muscles du voisinage qui 
avaient ete legerement entames lors de la section du nerf, s’in- 
troduisent dans le greffon et, prenant la direction longitudinale, 
le parcourent dans toute sa hauteur, c’est-a-dire sur un espace de 
1 centimetre environ. Ces fibres, d’abord volumineuses, vont en 
s’amincissant et en se rarefiant a mesure qu’elles descendent dans 
le greffon ; elles possedent des fibrilles striees qui, tres abondantes 
dans les gros faisceaux, se reduisent a un petit nombre dans les fais
ceaux amincis. Les noyaux sont epars dans 1’epaisseur du faisceau, 
comme on 1’observe dans les faisceaux musculaires jeunes ou en 
voie de degenerescence.

Dans le greffon, les fibres nerveuses n’avaient pas encore pene- 
tre ; la glycerine est certainement tres defavorable a la regeneration 
nerveuse. Les fibres a myeline mortes avaient disparu et etaient 
remplacees par des files de corps granuleux; des fibroblastes avaient 
penetre dans le tissu et les gaines conjonctives etaient reviviscentes; 
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en somme, Γaspect etait celui d’un nerf en voie de deg0neration 
wallerienne normale, sauf qu’il n’existait naturellement autour 
des files de corps granuleux aucune trace du syncytium nevro
glique qui persiste, ainsi qu’on le sait, dans les nerfs degeneres 
vivants.

Comme nous n’avions jamais vu de fibres musculaires striees 
s’introduire dans les tres nombreux greffons de nerfs conserves 
dans 1’alcool qui ont servi pour nos exp0riences, nous nous sommes

Fig. 149. — Coupe transversale d’un greffon de nerf de lapin conserve dans la glyce
rine, place depuis 15 jours sur le trajet du sciatique d’un lapin. En haut et έι 
gauche, portion de la gaine lamelleuse reviviscente. Dans 1’epaisseur du fascicule 
on voit plusieurs fibres musculaires, de differents volumes.

demande si la glycerine intervenait dans ce phenomene pour attirer 
les fibres musculaires ou pour favoriser leur croissance. Et d’autre 
part nous avons cherche si la propriete envahissante des fibres 
musculaires striees, ainsi mise en evidence, pouvait etre utilis0e en 
chirurgie.

Nous avons pratique, dans 1’epaisseur des muscles posterieurs 
de la cuisse et des muscles lombaires, chez le lapin, des greffes de 
nerfs traites par 1’alcool, la glycerine, le glycol et divers sucres que 
nous devons a 1’extreme obligeance de MM. Moureu etBourquelot. 
Ces exp0riences nous ont donne des resultats positifs en ce qui con- 
cerne la glycerine, le glycogene, le glucose, le levulose et la mannite.
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Par contre, les greffons impregnes de glycol, de galactose, de 
maltose et de saccharose, n’ont pas attire de fibres musculaires. 
Avec 1’alcool, nous avons eu des resultats variables. Mais nous ne 
considerons pas nos experiences, trop peu nombreuses, comme 
suffisantes pour en tirer des conclusions, bien loin de la, et nous les 
indiquons simplement comme des tentatives destinees a etre re
prises lorsque les circonstances seront plus favorables.

Chez deux lapins, nous avons dispose 1’experience d’une fagon 
differente ; nous avons greffe dans les oreilles des nerfs traites par 
1’alcool et par la glycerine, a 1’extremite desquels nous avions 
suture un petit fragment de tissu musculaire vivant. Dans 1’un des 
cas ou 1’examen a έίέ pratique au bout de 24 jours, les fibres mus
culaires ont survecu et ont donne naissance a des prolongements, 
qui se sont engages sur une 0tendue de 5 ou 6 millimetres dans les 
deux greffons nerveux trait0s par la glycerine. Les deux greffons 
traites par 1’alcool n’ont pas attire les fibres musculaires.

Dans I’autre cas, examine six mois apres, toute trace de greffe 
avait disparu.

Les experiences relatives a la valeur fonctionnelle de la reg0n0- 
ration musculaire ainsi provoqiwe ont ete executees chez le chien, 
avec 1’obligeant concours du Dr W. Du Bouchet. Chez deux chiens 
les muscles sterno-hyoidien et sterno-thyroidien ont ete sectionnes 
d’un cote et l’on a interpose entre les deux bouts plusieurs 
greffons de sciatique de chien, traites les uns par 1’alcool, les 
autres par la glycerine.

Dans le premier cas, examine au bout de 42 jours, les resultats 
ont ete mils; les fibres musculaires se sont engagees dans les greffons 
en tres petit nombre et sur une tres faible etendue.

Dans le deuxieme cas, examine au bout de deux mois, la desin- 
tegration des fibres nerveuses est plus avancee et la greffe est rem- 
placee en partie par un tissu fibreux a orientation longitudinale. 
Les fibrilles collagenes sont minces et les fibroblastes sont assez 
nombreux. Dans ce tissu qui ressemble un peu a celui d’un tendon, 
il existe, dans la piece qui provient d’une greffe glycerinee, une 
assez grande quantite de fibres musculaires striees, qui se sont en
gagees sur une etendue de plusieurs millimetres ; dans la partie 
moyenne du pont cicatriciel, il n’y a pas de fibres striees, mais 
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quelques boy aux protoplasmiques multinuclees, qui sont evidem- 
ment des fibres musculaires en voie de croissance.

On observe done, en ce qui concerne le muscle repare a 1’aide des 
greffes des nerfs glycerines, une ebauche de restauration de 1’ele- 
ment fonctionnel, insuffisante toutefois pour aboutir a un resultat 
pratiquement utilisable.

Par contre, dans le muscle repare a 1’aide de greffes de nerfs 
alcoolises, le pont cicatriciel presente un aspect exclusivement 
fibreux et il ne contient pas de fibres musculaires de regeneration, 
sauf sur une tres petite etendue a ses extremites.

Ces experiences, plusinteressantes peut-etre au point de vue theo- 
rique qu’au point de vue pratique, sont a reprendre sur une plus 
grande echelle. Des maintenant, le fait que des fibres musculaires 
neoformees peuvent envahir des greffons nerveux est etabli ; le 
role adjuvant de la glycerine et de divers hydrates de carbone est a 
verifier et 1’on ne saurait avancer aucune hypothese sur le mode 
d’action de ces substances ; enfin 1’efficacite du processus, qui vient 
d’etre decrit, dans la reparation chirurgicale des lesions musculaires 
avec perte de substance, reste problematique : la regeneration 
est peu vigoureuse et le muscle de nouvelle formation est tres 
sclereux.

XXXVIII

CROISSANCE, MODELAGE ET METAMORPHISME DE LA TRAME FIBRI
NEUSE DANS LES CAILLOTS CRUORIQUES 1

1. Comptes rendus de ΓAcademic des Sciences, t. CLXX, 3 mai 1920.

Sauf dans les cas ou 1’extravasation du sang est un phenomene 
physiologique, la fibrine n’apparait pas dans 1’organisme a l’etat 
normal. Mais sous 1’influence de conditions pathologiques diverses, 
elle peut former instantanement la trame d’un tissu occasionnel. 
Je n’examinerai ici que ce qui se passe dans le caillot cruorique 
aseptique.

Le sang liquide n’est pas un tissu, comme on le dit generalement; 
le caillot cruorique en est un, mais incomplet ; en effet, s’il possede 
une trame solide, ses cellules ne sont que des leucocytes ; or les
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cellules migratrices sont les hotes et non les elements constitutifs 
des tissus veritables.

Par une evolution complexe, le caillot cruorique « s’organise » et 
se transforme en tissu conjonctif. Ce processus est considere actuel
lement comme la substitution pure et simple d’un tissu vascularise 
aux constituants du caillot, reseau fibrineux et hematies, qui 
seraient resorbes.

En realite le caillot se complete, en tant que tissu, par Γacqui
sition de cellules fixes et de vaisseaux venus des tissus vivants qui 
1’environnent. Mais, si ses hematies sont detruites, par contre sa 
trame fibrineuse, loin de disparaitre, croit, se modele et se trans
forme en substance collagene \ C’est done d’elle que derive, par 
metamorphisme, la trame conjonctive du tissu defmitif. J’ai 
appele « metamorphisme » le phenomene par lequel la fibrine se 
transforme progressivement en substance collagene 1 2; le metamor
phisme des substances intercellulaires est analogue a la metaplasie 
des cellules, mais distinct et non lie necessairement a cette derniere.

1. Dans les parties centrales des caillots, le reseau fibrineux se desintfegre et se 
reduit en granulations qui sont phagocytees, d’oii la formation de lacunes dans les 
blocs fibreux.

2. Cf. p. 30.

Forme au repos, hors de 1’organisme, le caillot cruorique possede 
un reticulum fibrineux delicat, fait de filaments isoles et renforce 
de place en place par des etoiles d’ou rayonnent des fibrilles plus 
grosses. La retraction in vitro ne modifie pas sensiblement cet 
aspect. Au contraire, lorsqu’un caillot est maintenu au contact 
des tissus vivants, cette trame fibrineuse se modele en un edifice 
complique, qui croit par intussusception. (Pl. II, p. 32).

Pour etudier ce phenomene, on peut recueillir du sang de chien 
dans de petites eprouvettes de collodion, larges de 6min a 7mm, 
longues de 2cm a 3em ; apres coagulation, une piece est conservee 
pour comparaison, les autres sont introduites sans etre fermees 
dans la cavit6 p0riton6ale d’animaux de meme espece. Dans ces 
conditions, aucun phenomene inflammatoire, ni aucune hemor- 
ragie surajoutee ne viennent compliquer le processus. Au bout de 
8 jours les pieces sont g0neralement enkystees dans 1’epiploon. Le 
tube est ferine par un bouchon fibreux tres vasculaire, qui depend 
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de la coque epiplolque etroitement serree sur le corps etranger. Au 
contact du tissu fibreux, il s’est forme dans le caillot un systeme 
de travees et de feuillets de fibrine qui dissocient la masse des 
hematies plus ou moins alterees. Cet edifice, tres puissant dans les 
couches superficielles du caillot, s’amoindrit a mesure qu’il 
s’61oigne du tissu vivant et se continue avec le reseau fibrineux, 
non’encore modifie, des couches profondes ; en realite, il est forme 
par la croissance de ce reseau. Dans la zone qui avoisine 1’epiploon, 
la fibrine, entre les nombreux capillaires qui penetrent dans le 
caillot, se tasse en petits amas tres denses, depourvus d’hematies. 
Ces amas se transforment directement en substance collagene.

L’edifice fibrineux affecte les formes les plus capricieuses ; ses 
travees sont generalement paralleles a 1’axe du tube, mais il existe 
aussi des feuillets 6pais, veritables aponevroses de fibrine, qui cloi- 
sonnent obliquement le caillot en territoires distincts ; ces terri- 
toires sont soumis a des regimes differents, en ce qui concerne la 
densite ou la forme du reseau fibrineux, et 1’avancement du pro
cessus de destruction des hematies.

En meme temps que l’edifice fibrineux se modele et croit, il est 
penetre par des fibroblastes. Mais le modelage et la croissance de la 
trame fibrineuse commencent a se dessiner bien au dela du point 
atteint par ces cellules : c’est la disposition prealable de la trame 
qui d0termine leur orientation et non 1’inverse. Les premiers fibro
blastes se necrosent ; leurs noyaux deviennent pyknotiques et se 
fragmentent ; ces elements sont done attires dans des points ού la 
vie n’est pas encore possible pour eux.

Il n’en est pas moins vrai que toute 1’evolution de la fibrine est 
due a des influences chimiques et physiques qui partent des tissus 
vivants.

Des dispositions comparables existent dans les hematomes βχρέ- 
rimentaux ; mais, en plus, on observe, dans les couches externes 
du caillot, la formation d’un systeme de feuillets de fibrine paral
leles a la surface. L’edifice p0ripherique ainsi constitue se continue 
directement avec un 0difice de meme architecture, mais forme de 
lamelles collagenes, qui appartient a la capsule fibreuse d’enkys- 
tement de l’h0matome. Dans la zone de transition, au niveau de 
la ligne ou s’arretent les hematies, les lamelles contiennent a la fois
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de la fibrine et de la substance collagene, ce qui etablit nettement la 
filiation entre Γarchitecture fibrineuse et Γ architecture conjonctive. 
Mais si, dans les cas que j’ai actuellement en vue, la disposition 
architecturale n’est pas sensiblement modifme au moment de la 
transformation, par contre, la texture des lamelles evolue toujours 
en meme temps que la constitution chimique ; les feuillets de fibrine 
sont faits d’un feutrage de fibrilles assez rigides, entrecroisees dans 
tous les sens, tandis que les lamelles conjonctives contiennent des 
trousseaux onduleux de fibrilles collagenes qui offrent, a un fort 
grossissement, un aspect tout different. (Pl. II et III, pp. 32 et 42).

Une piece pathologique m’a permis d’observer 1’ensemble de ces 
phenomenes evolutifs dans des conditions exceptionnellement 
favorables. Il s’agit d’un caillot forme dans une vessie et retnte 
a une periode avancee de son organisation. Les hematies, lavees 
par I’urine, sont reduites a des stromas qui n’ont provoqu6 aucune 
reaction. L’architecture de la trame est semblable a celle qui^vient 
d’etre decrite, mais 1’edifice est partiellement transforme en subs
tance collagene, de sorte que les parties encore fibrineuses et celles 
qui sont deja collagenes alternent irr0gulierement dans un dessin 
continu. Les feuillets fibrineux ont la meme forme et remplissent 
le meme role que les lamelles conjonctives ; on peut voir, par exem- 
ple, des parois vasculaires formees de fibrine dans leurs couches 
profondes et de collagene dans leurs couches superficielles, sans 
que la disposition architecturale subisse une interruption ou une 
modification au niveau de la zone de transition ; la transformation 
s’accuse seulement par la difference de couleur et de texture des 
lamelles fibrineuses et collagenes. (Pl. Ill, fig. 9 a 13, p, 42).

Dans tous ces cas, les dispositions architecturales s’achevent au 
stade fibrineux, avant la transformation en collagene, et celle-ci 
s’effectue assez brusquement, sans aucune modification sensible 
dans 1’edifice. Il n’en est pas toujours de meme. Ainsi, dans les 
taches fibrineuses des cicatrices du lapin, qui resultent d’hemor- 
ragies capillaires et que j’ai decrites en 1916, il existe une serie 
de stades intermediaires entre la fibrine et le collagene ; de plus, 
le modelage du tissu cicatriciel en lamelles ne commence guere avant 
que la transformation en collagene soit achevee (Pl. I, p. 26).
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Conclusions. — Pas plus que la substance conjonctive dont elle 
est un ftat instable, la fibrine n’est vivante en soi. Dans 1’ambiance 
de 1’organisme vivant, ces deux substances manifestent certaines 
proprietes morphogenes qui leur sont communes et qui sont consi
ders gen0ralement, mais a tort, comme des proprietes «vitales». 
(Cf. pp. 23, sqq.).

XXXIX

TOXICITE DE CERTAINS GREFFONS MORTS HETEROGENES 1

1. Comptes rendus de 1’Academie des Sciences, t. CLXX, 21 juinl920.
2. Cf. p. 442.

La substance conjonctive, fixee par I’alcool, Γether, le formol, 
ou soumise a la dessiccation, ne perd pas les proprietes qui lui 
permettent de jouer son role dans la vie des tissus. Greff ee apres 
avoir subi ces traitements et dhbarrassee de ses cellules mortes, 
par les phagocytes et les lysines de son hote, elle reste capable de 
se rattacher aux tissus vivants, d’attirer a elle des fibroblastes 
emprunt0s a ces tissus et de reprendre le cours de son evolution, 
en s’adaptant aux conditions nouvelles 1 2.

Or, tandis que les protoplasmas contenus dans les greffons vi
vants supportent souvent mal 1’homotransplantation et meurent 
fatalement au contact d’humeurs heterogenes,, les substances con
jonctives des greffons morts ou vivants ne sont pas soumises a la 
meme regie et peuvent etre transplantees avec succes sur un ani
mal d’espece differente.

Mais il ne s’ensuit pas que l’heterogen0ite ne puisse en aucun cas 
exercer une influence f acheuse surle sort d’un greffon mort. L’expe- 
rience montre, au contraire, que, soit par la constitution propre 
de leur substance conjonctive, soit par la toxicite des cadavres cel- 
lulaires qui y sont inclus, soit pour toute autre cause, certains 
greffons morts heterogenes provoquent 1’apparition de pheno
menes inflammatoires qui viennent se suraj outer au processus de 
la reviviscence et qui amenent la destruction du tissu etranger.

Les greffons, vivants ou morts, peuvent disparaitre par des 
mecanismes divers.
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Les uns fondent progressivement lorsqu’ils sont places dans des 
regions ού 1’ambiance leur est defavorable. Le tissu des greffons 
morts, apres avoir ete rehabite, decroit progressivement dans ces 
conditions, sans qu’il se produise aucun phenomene inflamma
toire \

Dans d’autres cas, le greffon, vivant ou mort, homogene ou hete
rogene, devient le siege d’une inflammation chronique qui provoque 
sa destruction lente sans suppuration. Il s’agit evidemment d’in
fections attenuees qui rentrent dans la categorie du « microbisme 
latent».

Les accidents sur lesquels je desire attirer 1’attention sont d’un 
autre ordre. Ils r0sultent non pas de fautes operatoires, mais de 
proprietes nocives que manifestent les tissus morts de certaines 
especes animates, transplantys sur des hotes heterogenes.

Si, apres les avoir fixes au formol ou a 1’alcool, on emploie les 
tendons de la queue du rat blanc ou du rat d’egout comme fils 
de suture pour la reparation de plaies nerveuses chez le chien, ou 
bien si 1’on greffe ces memes tendons dans 1’oreille du lapin, on 
constate au bout de plusieurs semaines un phenomene singulier.

Au centre des fascicules tendineux, des territoires entiers se sont 
comportes comme dans une greffe morte homogene parfaitement 
reprise. Les faisceaux conjonctifs ont garde leur disposition nor
male, et des fibroblastes allonges, a noyaux en batonnets, sont 
venus s’installer dans le tissu, en quantite sensiblement egale a celle 
des hotes cellulaires primitifs du tendon. Mais, a la peripherie des 
fascicules, il existe une zone inflammatoire qui contient des cel
lules geantes tres developpees, munies de nombreux noyaux, au 
contact desquelles les faisceaux conjonctifs sont digeres. Tout 
autour de ces cellules, le tissu est infiltre sur une certaine etendue 
par des mononucleaires et des cellules plasmatiques qui se melent 
aux fibroblastes, en proportions decroissantes, jusqu’au point ou 
1’influence inflammatoire cesse. Dans son ensemble, le processus 
a une allure envahissante ; il finit par detruire completement le 
greffon.

Je me suis assure par la repetition des experiences (environ

1. Gf. p. 500.
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OSTÉOGENÈSE DANS LES GREFFES D'os MORT i 

La substance d'un greffon de cartilage mort provoque, comme 
je l'ai montré2, la métaplasie du tissu conjonctif ordinaire en tissu 
de moelle osseuse, puis en os. La substance osseuse, dans les mêmes 
conditions, détermine également l'apparition de tissu osseux à son 
contact. 

Pour étudier les greffes osseuses vivantes et mortes dans les con
ditions les plus simples, je me suis adressé à des fragments de pa
lette d'omoplate de lapin, introduits sous la peau de l'oreille d'ani
maux de même espèce. Les pièces ont été prélevées, dans deux expé
riences, au bout de deux mois et, dans une expérience, au bout de 
quatre mois et demi. Dans chaque expérience cinq greffes avaient 
été faites sur chaque oreille. 

En ce qui concerne les greffes vivantes, j'ai. pu confirmer les 
résultats obtenus par A. Barth. 3 

: un grand nombre de cellules 
osseuses meurent malgré toutes les précautions prises et malgré 
la minc~ur des lamelles greffées. Il ne subsiste que quelques cel
lules éparses ou groupées en plages peu étendues et irrégulière
ment réparties. Tout le reste du greffon ne contient plus que des 
cellules mortes et, dans leur ensemble, les greffons introduits 
vivants ne se comportent pas autrement que ceux qui ont été 
traités par l; alcool. 

A ce point de vue, il y a un contraste absolu entre la vitalité des 
cellules cartilagineuses, qui résistent même dans des conditions 
défavorables telles que la conservation dans la solution de Ringer, 
et la fragilité des cellules osseuses, qui supportent si mal une homo
transplantation immédiate. 

Les greffons osseux, qu'ils aient été introduits mort(ou vivants, 

1. Compt~s rendus de l'Académie des Sciences, t. CLXXI, :i:6 juillet i920. 

2. Cf. p. 51.0. 

3. A. Barth. Ueber histolog. Befu,nde nach Knochenimplantationen, Langenbeck's 
Archiv f. Klin. Chirurgie, t. XLIV, 1893. Zu1· //?-age der Vitalitat ·replantirter 
Knochenstücke, Berl. klin. Wochschr., 1894. 
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sont le siege de phenomenes identiques et provoquent autour d’eux 
les memes reactions

Il se produit dans ces greffons, comme on 1’observe dans Fos
normal, des drosions dans lesquelles s’installe un tissu medullaire
qui peut etre reduit a un stroma conjonctif, mais qui peut aussi

Figr. 150. — Greffe d’os tue (rondelle de pa
lette de 1’omoplate du lapin sous la peau 
de I’oreille d’un lapin) ; 168 jours ; 320 dia- 
mfetres.
Les osteoplastes de 1’os mort ne se colorent plus, mais 

une irosioii a ete comblee par une pibce d’os vivant, 
apparue par mitaplasie, qui adhere intimement a 1’os 
mort. Le processus est semblable a celui par lequel, 
dans 1’os normal, les erosions physiologiques sont com
blees par des pieces d’os nouveau.

est privee des cellules vivantes qui

se garnir de petites cellules 
arrondies. Souvent le pro
cessus va plus loin ; il se 
forme des osteoblastes par 
metaplasie de cellules con
jonctives et une piece de 
tissu osseux vivant vient 
remplir Ferosion, en se sou- 
dant a la substance de Fos 
mort (fig. 150). Il peut aussi 
se faire des pieces semblables 
a I’interieur des cavites 
nmdullaires revascularisees, 
lorsque le greffon comprend 
du tissu spongieux (fig. 151). 
Quels que soient les facteurs 
elementaires mis en oeuvre, 
il est certain que la meta
plasie r0sulte d’une influence 
specifique exerc0e sur les 
fibroblastes par la substance 
osseuse, alors meme qu’elle 

1’habitent normalement.
Mais les phenomenes consecutifs a Fintroduction d’un greffon, 

mort ou vivant au sein d’un organisme vivant sont toujours com
plexes. Si la qualit6 specifique du tissu greffe joue un role impor
tant, comme je Fai montre, et si elle peut commander 1’apparition

1. Recemment M. Regard a constate, au cours d’une serie d’experiences, que 
1’os vivant greffe provoque plus reguliArement et plus abondamment 1 osteogenAse 
que 1’os mort. Si ce lait ne tient pas A quelque circonstance accessoire, liee A la 
technique employee, il prouve qu’il y a une difference quantitative, mais non qua
litative, entre Faction ossifiante du greffon d’os vivant et celle du greffon d os tue. 
La cause d’une telle difference devra Atre recherchee experimentalement.
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de metaplasies dans un sens determine, d’autres facteurs doivent 
aussi etre pris en consideration.

Par sa masse, le greffon amene necessairement un changement
dans 1’ensemble des condi
tions ambiantes, au point on 
1’operation est faite. Il peut 
en resulter des metaplasies 
qui sont en rapport, non plus 
avec une action specifique 
du tissu greffe, mais avec 
une perturbation apportee, 
dans 1’equilibre statique de 
la region, par 1’introduction 
d’une piece nouvelle.

C’est ainsi, par exemple, 
qu’une piece squelettique, 
dont la forme et les rapports 
sont determines et qui peut 
etre indifferemment cartila- 
gineuse, osseuse ou mixte, 
se forme par metaplasie dans 
1’oreille du lapin sous 1’in- 
fluence de greffons morts, 
quelle que soit la nature de 
leur tissu — cartilage ou 
fragments de tuniques arte- 
rielles (Cf. p. 457).

Il importe de ne pas se

Fig. 151. — Greffe d’os tue (rondelle de pa
lette de I’omuplate du lapin sous la peau 
de 1’oreille d’un lapin) ; 56 jours ; 320 dia- 
mfetres.
Les canaux de Havers ont At<5 envahis par des vais

seaux et il s’est formij de la moelle fibreuse, dans laquelle 
ont apparu, par mAtaplasie, deux aiguilles d’os vivant.

laisser induire en erreur par ce phenomene, que provoquent aussi, 
d’habitude, les greffons osseux, en plus de 1’osteogenese par simple 
contact. Dans ce cas il apparait une serie de noyaux osseux ou 
cartilagineux appliques, sans erosion prealable, contre la face du 
greffon tournee vers le cartilage de 1’oreille. Ici, comme pour 
1’osteogenese au contact du cartilage mort, la distinction entre 
1’influence regionale, due a la masse du greffon, et Faction specifique, 
en rapport avec la nature de sori tissu, est facile a faire, en tenant 
compte de la topographie des foyers de metaplasie observes ; mais

Nageotte. 34
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il est manifeste que les deux influences peuvent se renforcer en se 
superposant, et c’est un fait qu’il est bon de noter.

Il resulte de la que, pour interpreter correctement les resultats 
observes a la suite de 1’introduction d’un greffon osseux dans une 
region quelconque, il faudra tenir compte : 1° des qualites propres du 
greffon, en tant que substance capable de provoquer a son contact la 
metaplasie du tissu conjonctif en os ; 2° des changements que 1’intro
duction du greffon peut amener dans 1’equilibre des tissus de I’hote, 
soit en apportant un facteur nouveau, comme je viens de le montrer, 
soit au contraire en favorisant, par la reconstitution anatomique 
d’une region bouleversee, la reapparition des conditions physiologi- 
ques normales. Quelle que soit exactement la nature de ces change
ments, ilspeuvent se traduire par une osteogenese, qui vient s’ajouter 
a 1’osteogenese due aux qualit0s sp0cifiques de la substance greffee.

Je dois faire remarquer, en terminant, que, si les caracteres 
specifiques du greffon semblent importer assez peu dans la produc
tion de 1’os par changement dans les conditions d’equilibre de la 
region oil la greffe est introduite, par contre, les caracteres gene- 
riques de la matiere organisee jouent un role capital dans ce 
phenomene : les lamelles de substances non organisees, telles que 
collodion, ebonite, verre, argent, etc., introduites dans 1’oreille 
du lapin, sont parfaitement tolerees, mais elles ne determinent 
jamais la formation de cette piece squelettique surnumeraire qui 
s’observe habituellement a la suite de la greffe de tissus morts.

XLI

RESULTATS ANATOMIQUES ET FONCTIONNELS OBSERVES AU COURS 

DE LA CICATRISATION DES NERFS CHEZ LE CHIEN ‘.

Les experiences dont nous apportons ici les resultats ont ete faites 
specialement en vue de comparer la valeur de la suture par affron- 
tement a celle de la greffe nerveuse morte.

Chez 16 chiens, M. Nageotte a pratique, d’un cot0, une greffe 
morte de un centimetre environ, et de 1’autre une suture par affronte-

1. Memoire de L. Guyon. Revue neurologique, 1921. — Cf. p. 421.
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ment, apres section des deux branches du sciatique ou du sciatique 
poplite interne seul, a la partie moyenne de la cuisse. Les sutures ont 
ete faites de la facon la plus simple : deux fils places sur les gaines 
ont generalement suffi pour obtenir une coaptation satisfaisante.

Les cicatrices ont ete fixees au liquide J, de Laguesse, incluses 
a la paraffine et debit6es en coupes transversales seriees ; nous avons 
compte et mensure les fibres nerveuses, au-dessus et au-dessous de 
la region lesee, en des points ού la topographie du nerf avait repris 
ses dispositions normales. Dans les observations qui suivent, nous 
d0signons par les lettres Ns et Ni, les numerations pratiquees au- 
dessus et au-dessous de la cicatrice \

Les muscles ont 0te peses en deux groupes, 1’un, innerve par le 
sciatique poplite externe, 1’autre par le sciatique poplite interne ; 
le premier groupe, que nous designerons par les lettres Ma, com- 
prend les muscles long peronier, long extenseur des orteils, et jam
bier anterieur ; le second groupe, Mp, est forme par les muscles 
superficiels de la region post0rieure, jumeaux et flechisseur super- 
ficiel des orteils. Nous avons laisse de cote les muscles profonds, 
trop difficiles a desinserer exactement.

A 1’etat normal, les branches du sciatique contiennent environ 
8.100 fibres, dont 4.200 de 15, 12, 8 y.1 2 pour 1’externe (S. p. e.), et 
21.000 fibres, dont 12.000 de 15, /det 8 y, pour 1’interne (S. p. i.). Le 
rapport S. p. i. : S. p. e. = 2, 46.

1. Les procedes de numeration employes sont ceux qui ont ete decrits p. 421.
2. Les chiffres en italique correspondent aux categories les plus nombreuses.

Pour les muscles, des pesees effectuees sur 11 chiens normaux 
nous ont permis de constater que le rapport Mp : Ma, varie entre 
1, 47 et 2, 21, le chiffre le plus souvent trouve etant sensiblement 
1,80. A 1’aide de ces chiffres, on peut apprecier les modifications 
qui se sont produites dans les observations suivantes, rangees dans 
chaque serie, par ordre de duree :

A. Section du sciatique poplite interne seul.

Obs. 1. — CX, 43 jours. — A gauche {greffon de veau) Ns= 23.200 fibres, 
dont 5.500 de 15, 14 et 12 μ. — Ni = 19.800 fibres, dont 3.000 de 5 et 4 μ. 
Ma = 12 gr.; Mp = 22 gr. 3. — Rapport : 1,85.
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A droite (suture}. — Ns = 23.800 fibres, dont 2.500 de 14, 13 et 12 μ. — 
Ni = 20.100 fibres, dont 4.300 de 6, 5 et 4 μ. — Ma — 12 gr. 4 ; Np = 23 gr.
— Rapport: 1,94.

Cicatrisation des plaies sans incidents. Diarrhee, gale, cachexie. — Pas 
de troubles trophiques.

Obs. 2. — L, 71 jours. — A gauche (greffon de veau}. — Ns == 17.800 
fibres dont 5.800 de li et 11 μ. — Ni — 25.000 fibres, dont 2.500 de 7 μ. — 
Ma = 23 gr.; Mp = 31 gr. 5. — Rapport: 1,38.

A droite (suture}. — Ns = 17.400 fibres, dont 8.000 de 13 et 9 μ. — 
Ni = 22.100 fibres, dont 1.600 de 7 μ. — Ma = 17 gr. 5 ; Mp = 20 gr. — 
Rapport: 1,14.

Cicatrisation des plaies sans incidents. — Ulcerations graves des deux 
talons, plus grave a droite.

Obs. 3. — CXI1I, 2 mois 1/2. — A gauche (greffon de veau}.— Ns = 21.700 
fibres, dont 10.000 de 15, 12 et 10 μ. — Ni = 19.800 fibres, dont 4.100 de 
8 et 6 μ. — Ma = 13 gr. 4 ; Mp = 22 gr. — Rapport: 1,63.

A droite (suture}. — Ns — 20.000 fibres, dont 10.200 de 15, 12 et 10 μ. — 
Ni = 34.500 fibres, dont 5.700 de 8 et 6 μ. — Ma = 13 gr. 2 ; Mp = 18 gr. 2.
— Rapport: 1,35.

Legere suppuration des plaies, a droite et a gauche. —Aucun trouble 
trophique.

Obs. 4. — CXXIV, 4 mois. — A gauche (greffon de chien}. — Ns = 23.700 
fibres, dont 9.800 de 14, 12 et 10 μ. — Ni = 23.000 fibres, dont 4.000 de 
9, 7 et 5 μ. — Ma = 26 gr. ; Mp = 15 gr. 3. = Rapport: 0,59.

A droite (suture}. — Ns = 19.300 fibres, dont 11.500 de 14, 12 et 10 μ. — 
Ni = 22.600 fibres, dont 8.900 de 10, 7 et 5 μ. — Ma = 28 gr. 2; 
Mp = 22 gr. 8. — Rapport: 0,80.

Tres legere suppuration a droite. — Troubles trophiques graves des 
deux talons; ankylose.

Obs. 5. — CXII, 4 mois. — A gauche (greffon de veau}. — Ns= 17.800 
fibres, dont 5.100 de 15 et 10 μ. — Ni = 18.600 fibres, dont 400 de 8 et 5 μ.
— Ma = 14 gr. ; Mp = 28 gr. 3. — Rapport: 2.

A droite (suture}. — Ns = 15.600 fibres, dont 6.400 de 15, 12 et 10 μ. — 
Ni = 22.200 fibres, dont 2.500 de 10, 8 et 5 μ. — Ma = 15 gr. ; 
Mp = 32 gr. 20. — Rapport: 2,14.

Cicatrisation des plaies sans incidents. — Aucune lesion a la patte 
droite; a la patte gauche, petite ulceration en voie de guerison sous la 
pelote plantaire.

Obs. 6. = CLX, 4 mois. — A gauche (greffon de veau}. — Ns = 17.000 
fibres, dont 10.000 de 15, 12 et 10 μ. — Ni = 21.100 fibres, dont 8.100 
de 9, 8 et 6 μ. Ma = 40 gr. 2; Mp = 64 gr. 2. — Rapport: 1,54.

A droite (suture). Ns = 18.100 fibres, dont 8.300 de 15, 13 et 10 μ. — 
Ni = 19.400 fibres, dont 3.200 de 8 et 6 μ. — Ma — 43 gr. 2 ; Mp — 61 gr. 1.
— Rapport: 1,41.
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Cicatrisation des plaies sans incidents. — Au bout d’un mois, appari
tion d’une petite ulceration sous chaque talon, plus petite a gauche qu’a 
droite ; au bout de trois mois, cette ulceration est guerie a gauche et 
persiste a droite.

Obs. 7. — CXX1, 6 mois. — A gauche {greffon de chien). — Ns — 16.700 
fibres, dont 8.300 de 14, 12 et 10 μ. — Ni = 26.700 fibres, dont 6.000 de 
10, 8 et 6 μ. — Ma = 34 gr. 4 : Mp = 56 gr. 2. — Rapport: 1,62.

A droite (suture). — Ns = 18.600 fibres, dont 10.500 de Ϊ4, 12 et 10 μ. — 
Ni = 26.400 fibres, dont 8.100 de 12, 10 et 8 μ. — Ma = 36 gr. 2; 
Mp = 63 gr. 4. — Rapport: 1,75.

Les plaies se desunissent au bout de 7 jours. Reunion secondaire. — 
Aucune lesion trophique aux patte®.

Obs. 8. — CXXII1, 6 mois. — A gauche (greffon de chien). — Ns = 23.800 
fibres, dontj 10.600 de 14, 12 et 10 μ. — Ni = 19.500 fibres, dont 5.100 de 
12, 10 et 8 μ. — Ma = 46 gr. 2; Mp = 97 gr. 1. — Rapport: 2,10.

A droite (suture). — Ns = 18.300 fibres, dont 8.600 de 14, 12 et 10 μ. — 
Ni = 19.500 fibres, dont 4.900 de 10 et 8 μ. — Ma = 45 gr. 7; Mp = 95 gr. 
Rapport : 2,07.

Petit epanchement de serosite, du cote droit, au bout de trois jours. — 
Aucune lesion trophique aux pattes.

Obs. 9. — LIII, 7 mois. — A gauche (suture). — Ns = 24.000 fibres, dont 
11.100 de 11, 8 et 6 μ. — Ni = 37.600 fibres, dont 14.000 de 8, 6 et 5 μ. — 
Ma = 21 gr. 8; Mp = 34 gr. 6. — Rapport: 1,58.

A droite (greffon de veau). — Ns = 23.600 fibres, dont 13.200 de 16, 11, 
8 et 6 μ. — Ni = 39.600 fibres, dont 16.400 de 11, 8 et 6 μ. — Ma = 22 gr. 3; 
Mp = 39 gr. — Rapport: 1,74.

Cicatrisation des plaies sans incidents. — Legere escarre a gauche, 
guerie au moment de 1’autopsie sans laisser de traces.

Obs. 10. —XLVII (jeune au moment de 1’operation), 7 mois 1/2. — A 
gauche (greffon de veau). — Ns = 18.600 fibres, dont 10.700 de 11 et 9 μ. 
Ni = 53.200 fibres, dont 10.300 de 9 et 7 μ. — Ma = 42 gr. 5 : Mp = 71 gr. 
— Rapport: 1,57.

A droite (suture). — Ns = 30.600 fibres, dont 9.900 de 11 et 8 μ. — 
Ni = 46.700 fibres, dont 9.200 de 11 et 7 μ. — Ma =43 gr. 6; Mp = 80 gr. 2. 
Rapport: 1,84.

La plaie gauche se rouvre a deux reprises. Ulcdrations aux deux talons 
plus grave et plus tenace a gauche; gueries a 1'autopsie. L’animal pre
sente une petite ulceration au milieu de la pelote palmaire de chaque 
patte. La suture inferieure de la greffe morte a lache.

Obs. 11. — XLIX, 10 mois 1/2.- — A gauche (greffon de veau). — 
Ns = 22.800 fibres, dont 9.100 de 14 et 11 μ. — Ni = 32.000 fibres, dont 
9.900 de 14, 11 et 8 μ. — Ma = 23 gr. 3 ; Mp = 51 gr. 6. — Rapport : 2,21.

A droite (suture). — Ns = 22.800 fibres, dont 7.700 de 14 et 11 μ. — 
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Ni = 36.800 fibres, dont 8.600 dell et 8 μ. — Ma = 23 gr. 5 ; Mp =48 gr. 2.
— Rapport: 2,05.

Cicatrisation des plaies sans incidents. — L’animal est d’abord extre- 
mement malade (toux, gale). — Commence, a la fin du deuxieme mois, 
une escarre du talon droit qui determine, au bout du troisieme mois, une 
atrophie musculaire considerable. Par la suite, cette escarre guerit, de 
meme que 1’atrophie, etil ne reste, au moment de 1’autopsie qu’une legere 
augmentation de volume du talon. Lapatte gauche est restee intacte.

Ohs. 12. — XLVIII (jeune au moment de 1’operation), 1 an. — A gauche 
(greffon de veau). — Ns = 18.700 fibres, dont 12.800 de 14, 11 et 8 μ. — 
Ni = 30.000 fibres, dont 12.200 de 74, 11 et 8 μ. — Ma = 21 gr. 7 ; 
Mp = 37 gr. 7. Rapport: 1,73.

A droite (suture). — Ns = 19.200 fibres, dont 13.400 de 14, 11 et 8 μ. — 
Ni = 23.000 fibres, dont9.500 de 74, 77 et8 μ. — Ma = 22 gr. 6; Mp= 85 gr.
— Rapport: 1,54.

Cicatrisation des plaies sans incidents. — Les deux talons commencent 
a s’ulcerer au bout d’un mois ; au troisieme mois, le talon gauche est 
gueri; la lesion de droite persiste jusqu’au milieu du cinquieme mois. A 
1’autopsie, le talon gauche est un peu grossi et deforme.

B. Section simultanee des deux branches du sciatique.

Obs. 13. — XXIX, 4 mois 1/2. — A droite (greffon de veau). — Ns, S. p. e. 
= 7.800 fibres, dont 3.000 de 14, 12 et 10 μ. — S. p. i. = 18.500 fibres, 
dont 11.300 de 14, 12 et 10 y.. — Ni, S. p. e. = 7.500 fibres, dont 1.700 de 8 
et 6 μ ; S. p. i. = 16.800 fibres, dont 9.500 de 9 et 6 μ. — Ma = 5 gr. 4; 
Np = 23 gr. — Rapport: 4,26.

A gauche (suture). — Ns. S. p. e. = 9.400 fibres, dont 4.600 de 14, 72 
et 10 μ; S. p. i. = 24.900 fibres, dont 14.000 de 14, 72et 10 μ; — Ni, S. p. e. 
= 7.500 fibres, dont 1.700 de 7 et 6 μ ; S. p. i. = 25.300 fibres, dont 9.800 
de 7et 6 μ. — Ma = 6 gr. 7 ; Mp = 15 gr. 5. — Rapport: 2,3.

Commence a se mordre les orteils, au bout de 5 jours, plus a droite qu’a 
gauche; au bout de 3 semaines, il se developpe une ulceration du talon 
gauche.

A 1’autopsie, I’articulation du talon droit est libre et normale ; les 
griffes sont tombees; les orteils ont conserve leurs phalanges, mais sont 
reunis lateralement, pour former une palette elargie, epaisse, portant 
des erosions legeres a son bord.

A gauche, le talon est epaissi, avec une legere ulceration plantaire, 
a 2 cent, en avant du talon; les mouvements de I’articulation sont limites 
a 130° — Orteils conserves, avec les griffes usees transversalement au 
ras de la peau.

Obs. 14. — CXVI, 6 mois. — A gauche (greffon de chien). — Ns, S. p. e. 
= 6.000 fibres, dont 2.800 de 15, 72 et 10 μ; S. p. i. = 14.500 fibres, dont 
10.200 de 15, 12 et"7d μ. — Ni, S. p. e. = 5.300 fibres, dont 2.800 de 10,8 et 
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6 μ; S. p. i. = 13.600 fibres, dont 7.000 de 10, 8 et 6 μ; Ma = 25 gr. 3 ; 
Mp = 40 gr. 8. — Rapport: 1,61.

A droite (suture). — Ns. S. p. e. = 7.100 fibres, dont 3.200 de 15, 12 et 
10 μ ; S. p. i. — 16.000 fibres, dont 5.000 de 14, 12 et 10 μ. — 
Ni, S. p. e. =■ 6.000 fibres, dont2.500 de 10, 8 et 6 μ; S. p. i = 12.700 fibres, 
dont 7.000 de 16, 8 et 6 μ. — Ma = 29 gr. 8; Mp = 54 gr. — Rapport: 1,81.

Cicatrisation des plaies sans incidents. — Patte droite intacte. Se 
devore la patte gauche; ulceration du moignon ; pied epaissi; tendance 
a 1'hyperextension du cou-de-pied. Bouts superieurs des nerfs alteres.

Obs. 15. — XXXIV, 7 mois. — A gauche (suture). — Ns, S. p. e. = 4.400 
fibres, dont 3.100 de 11 etS μ; S. p. i. = 9.500 fibres, dont 6.800 de 11 
et 8 μ. — Ni, S. p. e. = 5.700 fibres, dont 2.900 de 7 et 5 μ; S. p. i. — 12.500 
fibres, dont 6.300 de 7 et 5 μ. — Ma = 8 gr.; Mp = 32 gr. 3. — Rapport: 3,84.

A droite (greffon deveau). — Ns, S. p. e. = 4.200 fibres, dont 3.200 dell 
et8 μ ; S. p. i. = 8.500 fibres, dont 6.600 de 11 et 8 μ. — Ni, S. p. e. = 6.000 
fibres, dont 2.500 de 9 et 6 μ ; S. p. i. — 15.000 fibres, dont 6.100 de 9 
et 6 μ. — Ma = 16 gr.; Mp — 46 gr. Rapport: 2,88.

Les deux sciatiques sont tres alteres dans leur bout superieur.— Malade 
et cachectique au moment ou il est sacrifie. — Patte droite intacte. — 
Talon gauche enfle et ulcere. Au 5e mois, avait commence une escarre 
sous chaque talon; le droit a gueri; le gauche a continue de s’ulcerer.

Obs. 16. — XXVI, 13 mois. — A gauche (suture). — Ns, S. p. e. = 5.000 
fibres, dont 2.400 de 14, 12 et 10 μ; S. p. i.= 13.400 fibres, dont 7.300 de 14, 
12 et id μ. — Ni, S. p. e. — 5.500 fibres, dont 2.700 de 11 et 8 u; 
S. p. i. = 16.380 fibres, dont 8.200 de 11 et 8 μ. — Ma = 15 gr. 6; 
Mp = 47 gr. 6. — Rapport: 3.

A droite (greffon de veau). — Ns, S. p. e. = 5.600 fibres, dont 1.500 de 15, 
12 et 10 μ ; S. p. i. — 15.000 fibres, dont 5.500 de 15, 12 et 10 μ. — 
Ni, S. p. e. = 6.500 fibres, dont 2700 de 14 etll μ;8. p. i.= 17.800 fibres, 
dont 5.500 de 14, 11 μ. — Ma = 15 gr.: Mp — 51 gr. Rapport 3,39.

La plaie droite est dcsunie au bout de 6 jours. Un mois apres 1’operation, 
les plaies sont cicatrisees ; il existe des ulcerations sur le dos des orteils. 
Au bout de neuf mois, la patte droite est completement revenue a 1’etat 
normal; a gauche, il persiste une deformation des orteils sans ulcerations.

Nous examinerons successivement les particularites anatomiques 
presentees par le nerf au-dessus et au-dessous de la cicatrice, puis 
1’etat des muscles et les rapports qui existent entre la regeneration 
nerveuse et la restauration musculaire. Enfm, nous terminerons par 
des considerations relatives aux facteurs mis en oeuvre au cours du 
processus de la reparation des nerfs, ce qui nous amenera a comparer 
entre elles les deux methodes operatoires employees : la suture par 
affrontement et la greffe morte.
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Etat du nerf au-dessus de la cicatrice. — On sait qu’a la 
suite de la section d’un nerf, il se produit des degenerations retro
grades qui remontent plus ou moins haut. Nous avons constate 
que deux cas peuvent se produire, suivant que la degeneration est 
suivie, ou non, de regeneration.

La plupart des fibres se regenerent par un faisceau de fibres plus 
fines, a partir du point ou la degeneration s’est arretee et il en resulte 

Fig. 152. — Deux exemples des reconstructions graphiques qui ont fete execulees 
pour permettre la numeration des fibres. La methode employee est indiquee a 
la page 421. Les dimensions transversales sont proportionnelles aux surfaces de 
coupe.

Les dAbris des fils de suture ont AtA figurAs a la place qu’ils occupent dans les coupes.

une multiplication de fibres de petit calibre, au-dessus de la cica
trice.

Mais nous avons observe, en outre, que certaines fibres ne se 
regenerent pas; leurs gaines restent vides. Nous estimons, sans toute- 
fois avoir pratique 1’examen de la moelle epiniere, que ces fibres 
appartenaient a des neurones qui ont succombe au traumatisme. 
Elles sont plus ou moins nombreuses suivant les experiences ; tantot 
elles sont eparses, tantot, au contraire, elles sont disposees en plages 
plus ou moins etendues, irregulierement distribuees. Naturellement, 
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ce processus, a 1’inverse du precedent, amene une diminution du 
nombre des fibres dans le bout superieur du nerf: 1’etat du nerf, 
tel que nous 1’avons apprecie par les numerations ci-dessus, resulte 
done de la superposition d’un phenomene de destruction totale et 
d’un phenomene de multiplication des fibres nerveuses restantes.

Une premiere indication sur 1’importance relative de ces deux 
ph0nomenes peut etre donnee par le nombre total des fibres trou- 
vees dans le bout superieur, un nombre tres inferieur a la normale 
indiquant a la fois une destruction considerable et une insuffisante 
compensation par la multiplication des fibres restantes (Ch. CXI I, 
S. p. i. dr, par ex.). La constatation de games vides dans le bout 
superieur, temoignage de la destruction definitive de certaines 
fibres, la diminution du nombre des grosses fibres et I’abaissement 
des diametres trouves, en relation avec les alterations retrogrades 
reparees (Ch. LIII, S. p. i. gauche ; Ch. XLVII) permettent d’ap- 
precier plus exactement la part des deux phenomenes.

La disparition des fibres dans le bout superieur nous semble etre 
plus frequente et plus marquee dans les cas de section des deux 
branches du sciatique, que dans ceux ού le sciatique poplite interne 
seul a ete interesse. Si le fait se confirmait, on pourrait en conclure 
que la perturbation qui est apportee dans le fonctionnement de la 
moelle par la section d’un nerf, et qui est d’autant plus grande que 
les fibres atteintes sont plus nombreuses, constitue une condition 
d0favorable en ce qui concerne la resistance des neurones a la muti
lation qu’ils ont subie. Le chien XXXIV est bien caracteristique 
a ce point de vue. Il presente des plages de degen0ration qui affectent 
les six dixiemes de la surface de coupe du sciatique ρορίΐΐέ externe 
droit et les quatre dixiemes de celle du sciatique poplite interne ; 
les nombres des fibres sont diminues en proportion ; le diametre 
des plus grosses fibres n’est plus que de 11 y. A gauche, la degene
ration atteint les deux tiers de la surface de coupe du sciatique 
poplite externe et la moitie de celle de 1’interne ; il n’y a plus que la 
moitie et les quatre dixiemes des fibres habituelles, et le diametre des 
plus grosses des fibres restantes s’abaisse a 11 y comme du cote 
droit.

La multiplication des fibres, qui tend a masquer la disparition 
de certaines autres, est tres variable. Les differences que nous obser- 
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vons tiennent a ce que les alterations des fibres anciennes, qui 
provoquent la formation de faisceaux de fibres nouvelles, remontent 
plus ou moins haut dans le bout superieur, a partir de la section. 
Nos numerations n’ont jamais ete pratiquees a moins d’un centi
metre au-dessus du point oil 1’architecture norm ale du nerf com
mence a se detruire ; le plus souvent, la distance etait de 15 a 20 mil
limetres. Dans ces conditions, nous observons des animaux, tels 
que le chien CXI1I (duree : 2 mois 1/2), chez qui 1’on ne releve 
aucune alteration des bouts superieurs des nerfs : les fibres sont 
en quantite normale et surtout les grosses fibres sont conservees. 
Chez d’autres (Ch. CXXIII, CXXIV), 1’augmentation du nombre 
total des fibres, avec la conservation suffisante des grosses fibres, 
indique une multiplication. Enfm le chien XLVII presente, dans 
le bout superieur du sciatique poplite interne simplement suture, 
un foisonnement des fibres qui en porte le nombre a 30.000 et qui 
masque, a premiere vue, la disparition des fibres de fort calibre.

Au niveau de la cicatrice elle-meme, nous n’avons pas pratique 
de numerations ; il est 6vident, d’apres 1’examen des coupes, que 
le nombre des fibres est augmente dans la proportion ou le nevrome 
est elargi par rapport au reste du nerf.

En cas de suture par affrontement, le calibre des fibres dans la 
cicatrice est sensiblement le meme que dans le bout inferieur.

En cas de greffe morte, pendant la traversee du greffon, les dia- 
metres sont un peu superieurs a ceux que 1’on observe dans les 
sutures simples ; ils subissent un 10ger flechissement au niveau 
du point de passage entre le greffon et le bout inferieur du nerf, puis 
reprennent, une fois dans le bout inferieur, les dimensions qu’ils 
avaient dans le greffon.

On.observe assez souvent, dans les cicatrices de suture simple, 
un oedeme d’un developpement variable qui remonte gen0ralement 
dans la zone metamorphique, ού les fibres alterees se multiplient 
a 1’interieur d’une gaine lamelleuse dissociee ; au-dessous de la cica
trice, il s’etend j usque dans le bout inferieur du nerf. En cas de 
greffe morte, cet cedeme n’existe jamais dans la traversee du greffon, 
mais seulement au-dessus et au-dessous. Sur une coupe, les fibres 
nerveuses et les fibrilles collagenes de 1’endonevre, un peu plus 
abondantes que dans un nerf sain, sont ecartees les unes des autres, 
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sans qu’il y ait trace d’exsudat. Chez deux chiens seulement, CXI, 
43 jours (que nous n’avons pas etudie en detail, au cours de ce tra
vail) et CXXI, 6 mois, nous avons pu observer un exsudat analogue 
a celui que nous avons signale dans les ecrasements de nerfs, chez 
les lapins 1 ; mais nous pensons qu’il s’egit la d’un phenomene sura- 
joute; ces deux chiens etaient morts accidentellement, par pendaison, 
et cet exsudat s’accompagnait, dans les cicatrices, de congestion 
intense et de suffusions sanguines.

1. L. Guyon. Note sur les nevromes par ecrasement et sur I'alrophie simple des 
nerfs, p. 438.

Etat du nerf au-dessous de la cicatrice. — D’une fagon 
gen0rale malgre une restitution souvent parfaite des fonctions 
musculaires, il existe toujours un amoindrissement notable de I’ele- 
ment nerveux, par rapport d, 1’etat anterieur. Le nombre des fibres 
est le plus souvent augmente, surtout a partir du quatrieme mois, 
mais leur calibre, qui est d’ailleurs tres variable selon les cas, reste 
toujours inferieur a celui d’un nerf sain. Dans trois cas seulement, 
de 10 mois et plus, nous avons note des fibres atteignant 14 y, mais 
elles etaient en nombre beaucoup moins considhrable qu’a 1’etat 
normal, et surtout la myeline poss6dait une 0paisseur bien moindre 
(la moitie seulement).

La neurotisation est rapide, meme dans les cas de greffe, puisque 
dans 1’observation I, au bout de 43 jours, les fibres atteignent 
deja des chiffres tres voisins des nombres norm aux, mais elles sont 
naturellement encore tres greles. Apres le quatrieme mois, le nombre 
augmente en general, et peut atteindre 30.000, meme dans les cas 
ou le sciatique poplite interne seul est interesse. Le calibre augmente 
egalement et sa progression se poursuit longtemps : 10 μ a partir 
du quatrieme mois, 12 y au sixieme mois, 14 u. a partir du dixieme 
mois (avec de grandes variations individuelles).

Nous n’avons pu mettre en evidence aucun plknomene de reduc
tion du nombre des fibres fines, aux phases avancees de la cicatri
sation ; rien, dans nos experiences, ne nous permet done de supposer 
qu’il se produise une destruction des fibres non fonctionnelles qui 
auraient pu se trouver dans le trajet du nerf, au-dessous de la cica
trice.
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Nous n avons pas remarque que I’age et l’etat de sante des ani
maux mis en experience aient une influence preponderate sur la rege
neration nerveuse et la restauration musculaire.

Deux de nos chiens sont notes comme etant des animaux feunes : 
Ch. XLVII et Ch. XLVIII. Le premier s’est signale par une neuro- 
tisation exceptionnellement riche ; mais la restauration muscu
laire n’est bonne que d’un cote : 1,84 ; de 1’autre, elle est tres 
mediocre : 1,63. Le deuxieme a donne des regenerations nerveuses 
normales et n’a pas presente, par contre, de restaurations muscu
laires satisfaisantes ; les rapports Mp : Ma qui les mesurent sont 
insuffisants, pour le temps pendant lequel on a conserve l’animal : 
1,66, et 1,54.

D’une fagon generale, nos animaux se portaient bien. Cependant, 
le chien CX a du etre sacrifie au quarante-troisieme four, cachectise 
par la diarrhee, dans un etat de maigreur effroyable; il n’en avait 
pas moins fourni une neurotisation tres rapide et tres vigoureuse 
des bouts peripheriques de ses nerfs. Le chien XLIX, peu apres son 
operation, a ete pendant un mois dans un etat de sante des plus pre- 
caires (toux, gale). Cependant, il a donne une bonne regeneration 
nerveuse, et des restaurations musculaires parfaites ; les rapports 
Mp : Ma etaient 2,18 et 2,03, c’est-a-dire un peu superieurs aux 
rapports le plus frequemment trouves chez des chiens normaux

Il etait egalement interessant de rechercher si Γ infection des plaies 
avait eu une influence sur la reparation. Les plaies cutanees de la 
majority de nos chiens se sont refermees par premiere intention, 
nous donnant ainsi la certitude qu’il n’y avait pas de suppuration 
profonde. Chez quelques autres, les plaies se sont desunies au bout 
de quelques jours (3, 6 ou 7 jours). Quoique la suppuration ait tou- 
jours paru rester superficielle et qu’a 1’examen histologique des cica
trices, nous n’ayons jamais releve de traces de reactions inflam- 
matoires, nous nous sommes demande si, pour les resultats eloignes 
de 1’operation, ces chiens se comportaient autrement que ceux chez 
lesquels la cicatrisation des plaies s’etait effectuee sans incidents. 
Nous ne pensons pas que les chiens CXI 11, CXXI aient donne des

1. Le fait que la cachexie et lamaigrissement extreme n’ont pas d’influence mar
quee sur la regeneration des nerfs, doit fetre rapproche de la resistance bien connue 
du systfeme nerveux chez les animaux en etat d’inanition ; on sait qu’en pareil cas 
le cerveau ne perd rien de son poids.
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resultats inferieurs a ceux que 1’on en pouvait attendre ; il n’y a 
pas de differences bien sensibles, chez le chien GXXIII, entre le 
cote droit, qui presente au troisieme jour un petit epanchement de 
serosite, et le cote gauche qui se cicatrise normalement. Chez le 
chien XXVI, le cote droit, malgre la desunion de la plaie au bout 
de six jours, est meilleur que le cote gauche qui se cicatrise par pre
miere intention. Par contre, chez le chien XLVII, 1’infection est 
plus tenace et la plaie gauche se desunit a deux reprises ; peut-etre 
faut-il etablir une relation entre ces desunions repetees et la com
plication exceptionnelle, qui est survenue chez cet animal, de ce 
cote, oh la suture inferieure de la greffe morte a cede.

Parmi tous nos animaux, ce meme chien XLVII attire 1’attention 
par la multiplication considerable de ses fibres. Chez lui, non seule
ment les tractus cicatriciels, mais encore les bouts peripheriques et 
meme le bout superieur du sciatique poplite interne droit, sont litte- 
ralement bourres de fibres. Le bout superieur, 26 millimetres au- 
dessus d’une suture simple, contient plus de 30. 000 fibres ; du cote 
de la greffe morte, les alterations retrogrades ont remonte moins 
haut : a 20 millimetres de la suture superieure, on ne trouve que 
18.000 fibres. Les bouts peripheriques droit et gauche contiennent 
respectivement 46.700 fibres et 53.200. Nous avons eu 1’occasion 
de rencontrer, a plusieurs reprises, des faits de ce genre, sans pou- 
voir les expliquer autrement que par une predisposition individuelle 
a la proliferation des fibres nerveuses et des gaines nevrogliques \

Nous mentionnerons a part le chien CXXIV (Obs. 4), sacrifie 
au bout de quatre mois, chez lequel 1’evolution de la greffe nerveuse 
morte a ete tout a fait irreguliere : les gaines lameileuses n’ont pas 
ete remaniees, de telle sorte que le greffon a conserve la forme d’un 
nerf normal. Sur toutes les greffes mortes qui ont ete pratiquees, en 
grand nombre, au cours des recherches faites dans le laboratoire, c’est 
la seule fois que le fait s’est produit; dans tous les autres cas, il 
s’est effectue un remaniement des gaines qui a entraine I’effacement 
complet des fascicules du greffon et la transformation de ce dernier 
en un tractus de tissu nerveux, ou 1’agencement normal du nerf a

1. J. Nageotte et L. Guyon. Aptitudes neoplasiques de la nevroglie greffee et 
non reinnervee; consequences au point de cue chirurgical (p. 396). On trouvera A la 
page 417 une observation semblable, faite sur un lapin.
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disparu. En un mot, cette greffe morte du chien CXXIV s’est 
comportee, a ce point de vue, comme une greffe vivante, chez 
laquelle, ainsi qu’on le sait, ^architecture du nerf reste intacte.

Ce n’est pas la seule anomalie de ce cas ; bien que la reparation 
nerveuse, comme nombre et comme calibre des fibres, soit bonne 
et meme meilleure que chez d’autres chiens sacrifies au bout du 
meme temps, la restauration musculaire est particulierement mau- 
vaise, puisque le rapport Mp : Ma est tombe a 0,59 du cote de la 
greffe, et a 0,80 du cote de la suture. Nous verrons plus loin que la 
restauration musculaire n’est pas toujours en rapport exact avec 
la regen0ration nerveuse. Peut-etre faut-il faire, d’une fagon gene
rale, une part a 1’influence de predispositions individuelles. Mais en 
ce qui concerne le chien CXXIV, il est evident qu’un autre facteur 
est entre en jeu ; en effet, ce chien a presente des troubles trophiques 
graves, aux deux talons, avec ankylose des cous-de-pied.

Troubles trophiques. — Les ulcerations trophiques ne sont 
pas rares ; nous les avons signalees dans nos observations. Elles 
ne sont pas en rapport avec des troubles appreciables du processus 
anatomique de la regeneration nerveuse, mais bien plutot avec les 
modifications de la marche qui suivent immediatement 1’operation. 
Chez certains chiens, la marche est a peine troublee ; ceux-la 
n’ont jamais d’ulcerations. Chez d’autres, au contraire, les talons 
s’abaissent et touchent le sol; dans ces conditions, Γ ulceration 
talonniere se produit necessairement. Les chiens chez lesquels les 
deux branches du sciatique sont coupees marchent frequemment 
sur le dos des orteils, qui ne tardent pas a s’nlcerer. 11 faut encore 
faire intervenir des facteurs traumatiques accidentels et 1’auto- 
phagie, qui est frequente, mais non constante, apres la section des 
deux branches du sciatique.

Quoi qu’il en soit, les ulcerations trophiques, lorsqu’elles attei- 
gnent un certain developpement, sont par elles-memes la cause 
d’une perturbation considerable dans la recuperation du poids des 
muscles, sans agir d’une fagon bien evidente sur la rdparation ner
veuse. C’est la une question encore tres obscure, qui est etudiee 
actuellement par le Dr Tournay, et que je me bornerai a signaler.

Chez le chien CXXIV, cette action en retour des ulcerations graves
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est manifeste ; elle s’est produite des deux cotns. Dans 1’observa- 
tion 2 (Ch. L) *, elle s’est produite egalement et d’une fagon tres pre- 
coce (71 jours), mais seulement a droite, c’est-a-dire du cote ou 
1’escarre etait la plus grave; il faut ajouter que 1’atrophie s’est etendue, 
par voie reflexe, aux muscles innerves par le sciatique poplite externe 
qui avait ete respecte. Dans d’autres cas (Ch. XLVI1I, CIX) 
le retentissement d’escarres cicatrisees, mais ayant laisse un epais- 
sissement osseux du talon, a etu beaucoup moins marque. Peut-etre 
1’atrophie etait-elle reparee, au moment de 1’autopsie, chez ces ani
maux dont les ulcerations etaient gueries. Le fait s’est passe pour 
le chien XLIX qui, au bout de 2 mois, presente une escarre du talon 
droit ; cette ulceration du talon, avec epaississement, a pour con
sequence, au troisieme mois, une atrophie considerable des muscles, 
appreciee par le palper. Mais 1’atrophie parait s’etre reparee dans les 
mois suivants, et a 1’autopsie, elle n’est plus que de 7 p. 100, accom- 
pagnee d’une tres legere augmentation de volume du talon droit.

Poids des muscles. — En faisant abstraction des cas oil les 
troubles trophiques ulcereux ont exerce une influence evidente 
sur la restauration musculaire, on peut voir, par nos observations, 
qu’il existe generalement un parallelisme entre cette restauration 
et la regeneration du nerf ; mais ce parallelisme n’est pas rigoureux, 
et il est evident que les relations entre ces deux ordres de faits ne 
sont pas simples.

A partir du 4e mois, sauf chez le chien CXX1V, lamarche de nos 
animaux etait redevenue satisfaisante ; chez ceux qui etaient operes 
depuis 6 mois, il ne restait plus aucune defectuosite apparente de 
la motilite ; les animaux avaient repris leur agilite coutumiere. Nean- 
moins, les pesees nous ont montre quelques differences dans le degre 
de restauration anatomique des groupes musculaires.

Chez les animaux qui ont subi la section du sciatique poplite in-

1. L’observation de ce chien a dejd ete publiee : (J. Nageotte. Sur une atrophie 
musculaire reflexe precoce, apres suture des nerfs par affrontement et sur les incon- 
venients de la greffe nerveuse vivante autoplastique (Gomptes rendus de la Societe 
de Biologie, 1918).Gette note a ete retranchee parce que I’interpretation que j’avais 
adoptee a ete infirmee par les observations ulterieures. J’avais attribue d un reflexe 
partant de la cicatrice nerveuse 1’atrophie considerable des muscles posterieurs de 
la jambe du cdte de la suture. En realite, les phenomenes sont plus compliques; 
ils ne sont d’ailleurs pas encore elucides. J. N.
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terne seul, le rapport Mp : Ma indique d’une fagon precise cette 
restauration.

Ce rapport tend a se rapprocher de la normale (sauf chez le chien 
CXXIV), a partir du 4e mois. Mais chez trois chiens, sur neuf obser
vations ou il ne semble pas s’etre produit de perturbations notables 
du fait des troubles trophiques, le rapport atteint et depasse 2, c’est- 
a-dire un chiffre qui, sans etre exceptionnel a 1’etat normal, est nette- 
ment superieur a la moyenne ; un de ces animaux n’0tait opere que 
depuis quatremois seulement (Ch. CXII). On peut meme se demander 
si, dans ces cas, il ne s’est pas produit une hypertrophie reactionnelle, 
comme on en a signale quelques observations chez Fhomme et comme 
nous en avons observe un cas bien net chez le lapin.

Nous ferons remarquer que si, chez ces trois chiens, la restauration 
musculaire est a peu pres pareille, la regeneration nerveuse, par contre, 
est en rapport avec Γage de la cicatrice, et differe beaucoup d’un cas a 
1’autre. C’est ainsi que le chien CXII (ορέτέ depuis 4 mois), n’a que 
200 fibres de 10 y ; le chien CXXIII (6 mois) en a 1.200 de 12 y.; le 
chien XLIX (10 mois et demi), 6.500 de 14 et 11 y.. D’oii la conclusion 
que la restauration du poids des muscles va plus vite que la restitution 
anatomique du nerf: elle peut etre achevee alors que les fibres nerveuses 
continuentaaugmenterdevolume. Ceci concerne seulement le poidsr 
nousnesaurionsrien direausujetdelavaleurphysiologique du muscle.

Mais si 1’on compare des cicatrices du meme age, on voit que 
generalement, dans les conditions oil nous nous sommes places, 
les animaux qui ont le mieux repare leur nerf sont aussi ceux qui ont 
la meilleure restauration musculaire. Et d’un cote a 1’autre, chez le 
meme animal, les differences dans le nombre et le volume des fibres 
nerveuses, d’une part, et dans les poids des muscles d’autre part, 
sont dans le meme sens.

Dans d’autres conditions, il peut n’en etre pas de meme : M. Na- 
geotte 1 a publi6 un cas ou les deux sciatiques poplit6s externes 
ay ant ete coupes chez le meme animal, Fun a ete suture, 1’autre, 
resequ0 sur 4 centimetres, s’est repare spontan0ment par formation 
d’un tractus cicatriciel entre les deux bouts. La premiere cicatrice 
contenait des fibres beaucoup plus nombreuses et plus grosses- 

1. Cf. p. 430.
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que la seconde, et pourtant les poids des muscles etaient sensible- 
ment egaux.

Les quatre observations relatives a des chiens chez lesquels les 
deux branches du sciatique ont ete coupees de chaque cote, mettent 
egalement cette complexite en evidence. Il s’est fait, dans chaque 
cas, une cicatrice commune aux deux branches sectionnees, et c’est 
de cette cicatrice commune que les bouts inferieurs des deux nerfs 
ont tire les neurites qu’ils contiennent. Or, il se trouve que la repar
tition s’est faite inegalement d’un cote a 1’autre, sans que 1’examen 
anatomique en donne la raison. De plus, la restauration musculaire 
relative des groupes anterieur et postdrieur a varie dans les diffe- 
rents cas, independamment de la reparation nerveuse.

Chez le chien CXVI, les rapports entre les fibres des sciatiques 
poplites interne et externe, et entre les muscles posterieurs et ante- 
rieurs, ont diminue a gauche, ce qui signifie que le sciatique poplite 
externe a ete relativement avantage, de meme que les muscles qui 
en dependent. A droite, les chiffres sont presque normaux. Or, 
chez ce chien, la patte droite est restee intacte ; a gauche, au 
contraire, Γanimal s’est ronge les orteils, des la fin du premier 
mois ; au moment de 1’autopsie, tout 1’avant-pied est detruit, 
avec des ulcerations du moignon ; il y a une tendance marquee a 
I’hyperextension du cou-de-pied ; ces lesions ont pu avoir leur 
repercussion sur la restauration musculaire.

Par contre, chez les chiens XXVI, XXIX et XXXIV, concur- 
remment avec une diminution du rapport S. p. i. : S. p. e., il existe 
une augmentation souvent considerable du rapport Mp : Ma, le 
nerf sciatique poplite externe ayant ete avantage, tandis que les 
muscles qui en dependent etaient, au contraire, desavantages. Ce 
resultat serait tout a fait paradoxal, si l’on ne relevait, dans les 
observations de ces cas, des ulcerations, souvent tres graves, qui 
ont atteint differemment les talons et les orteils et qui ont pu influen
cer isolement la restauration de tel ou tel groupe musculaire.

Toutes les observations qui precedent montrent combien sont 
complexes les facteurs qui interviennent dans les processus de la 
regendration nerveuse et de la restauration musculaire ; leurs 
actions peuvent s’ajouter, ou bien au contraire se contrebalancer, 
etre simultanees ou se succeder, certaines peuvent quelquefois

Nageotte. 35
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n’agir que d’une fagon transitoire, et laisser cependant des tra
ces durables ; d’autres fois, les traces laissees peuvent a la longue 
s’effacer ; tel nous parait etre le cas pour les troubles trophiques 
ulchreux, qui ont des actions differentes, plus ou moins intenses, 
localisees ou non sur les divers groupes de muscles, plus ou moins 
persistantes, selon leur gravite, leur siege, leur duree. Le resultat 
final tel que nous avons essaye de 1’apprecier, traduit Faction de 
tons ces facteurs, dont, sans doute, quelques-uns nous echappent 
encore completement, et dont d’autres ne selaissent que soupgonner.

Dans tout cet ensemble, il est interessant de rechercher quelle a 
ete Finfluence du mode de reparation : suture par affrontement ou 
greffe morte, e’est d’ailleurs pour comparer ces deux techniques que 
les experiences ont ete instituees.

Dans une premiere serie d’experiences (chiens L, LII1, XLVII, 
XL1X, XLV1I1, XXIX, XXXIV, et XXVI), les resultats donnes 
par la greffe ont ete meilleurs que ceux donrrns par la suture simple 
dans tons les cas, sauf dans Fobservation du chien XLVII, chez 
lequel est survenu une complication (la suture inferieure de la greffe 
morte a lache). Une deuxieme serie, destinee a servir de controle, 
comprend les chiens CX, GXIII, GXXIV, GX1I, CIX GXXI, 
GXXIII et GXVI. Le chien CXXIV se comporte tout a fait irregu- 
lierement et son observation ne peut etre retenue; le chien GXXI 
donne de meilleurs resultats avec la suture qu’avec la greffe ; 1’infe- 
riorite de la greffe chez le chien GXVI peut etre attribuee a une 
repercussion sur les muscles des troubles trophiques developpes de 
ce cote, a la suite d’autophagie. Le chien GXII donne des res- 
taurations musculaires parfaites, avec legere superiorite de la su
ture simple. Les quatre autres chiens GX, GXIII, CIX et CXXIII 
presentent un avantage net du cote de la greffe morte.

Au total, en ne tenant compte que de Fensemble, on peut af firmer 
que les nerfs sur le trajet desquels on a interpose une greffe morte, se 
sont comportes pour le moins aussi bien que ceux qui ont ete sutures 
par affrontement.

Les greffes de nerfs de veau et celles de nerfs de chien ont donne 
des resultats sensiblement pareils.
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Page 91, apris la ligne 3 :

Lorsqu’on examine de plus pres le processus par lequel le greffon se 
rattache a i’hdte, on voit qu’il faut faire une distinction entre les points 
ou la coaptation des tissus est realisee d’une fagon parfaite des 1’origine, 
«t ceux oil il se produit un baillement, en raison de la conformation des 
parties. Dans le premier cas, si les tissus mis en contact sont de meme 
nature, le rattachement de la trame du greffon a celle de I'hote se fait 
par une soudure invisible ; en etudiant jour par jour Devolution de greffes 
semblables, on ne voit s’interposer aucun tissu nouveau : au simple 
accolement mecanique succede la continuite de substance et rien ne mar
que la ligne suivant laquelle la reunion se fait. Mais, dans les points ou 
la coaptation ne peut pas etre parfaite, il apparait tout d’abord un caillot 
fibrineux de remplissage, et ce caillot se transforme ulterieurement en 
un petit territoire conjonctif intermediate, qui se distingue longtemps par 
la finesse de sa trame collagene. Dans la fig. 124, p. 443, on voit tres 
nettement un territoire de cette espece, qui coiffe 1'extremite du greffon 
tendineux, et que 1’on observe dans tous les cas semblables; en effet, il 
reste necessairement, au moment de I’operation, un vide de forme trian
gulate entre la surface de section du tendon et les parois du trajetcreuse 
dans les tissus de I’oreille.

Page 113, apres la ligne 26 :

Dans certains cas, d’ailleurs rares, on assiste a un phenomene inverse 
de celui dans lequel les granulations protoplasmiques naissent par division 
les unes des autres : il se produit une coalescence des elements epars 
du chondriome, d’ou resulte la formation d’un appareil mitochondrial 
compose (queue du spermatozoide, gaine de myeline). Ce n’est pas la une 
simple coagulation ; ce processus complexe rappelle bien plutot ce qui 
se passe, dans un ordre de choses encore plus complexe, lorsqu’une cellule 
geante se forme par la fusion de cellules isoIces dans un tissu, ou bien 
encore, lorsque des myxamibes se rassemblent pour donner naissance 
a une plasmodie. Les proprietes de la matiere et les phenomenes elemen- 
taires, qui resultent de ces proprietes, sont toujours les memes; mais, 
entre la coagulation la plus simple et la coalescence des mitochondries, 
il y a la difference profonde qui separe les faits, quand leur ordre de 
complexite est different. La necessite de Γanalyse ne doit pas faire perdre 
de vue I’importance de la synthese.

Page 171, apres la ligne 17 :.

La radiation solaire est la source la plus importante de 1’energie utilisee 
par les mecanismes vivants. Les Plantes vertes la captent directement ; 
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elles I’emmagasinent sous la forme d’energie chimique et la transmettent 
ainsi, par I’alimentation, aux Animaux.

Page 443 :

Fig. 124 bis. — Details de la 
figure 124 au grossissement de 
890 diam. Greffe de tendon for- 
mole, sous la peau de I'oreille 
d'un lapin.

Trois fibroblastes saisis au mo
ment de leur penetration dans le 
greffon; leur protoplasma s’est ras- 
semblc en une forte expansion, qui 
s’avance comme sur un coin effile 
dans 1’interstice des faisceaux; le 
noyau de 1’un d’eux est coude it 
angle droit au point ou la cellule a 
dfi changer de direction pour s’en- 
gager dans le tissu tendineux.

Les cellules situees plus has ont 
dejii pris la forme de cellules ten- 
dineuses.

Les cellules de tissu, qui vien- 
nent rehabiter le greffon, sont 
deja des fibroblastes typiques 
au moment ou elles emigrent, et 
non des leucocytes qui se trans- 
formeraient en cellules con
jonctives apres leur arrivee. La 
metaplasie des fibroblastes en 
cellules tendineuses se fait rapi-

dement, puisque les fibroblastes ne gardent leurs caracteres propres que 
dans une zone etroite, a 1’entree du greffon.

ERRATUM
Lire :
Page 10, ligne 26 : un hydrate de carbone associe... — P. 36, I. 11 : 

dans son epaisseur... — P. 117, I. 20 : se produise... — P. 129, I. 8 : 
jouer son role dans la vie... — P. 153, I. 1 : je le montrerai... — P. 169, 
I. 2 : serait amorphe, puisqu’il ne serait forme que de... — P. 196, legende 
de la fig. 8,1. 7: territoires anucleds... — P. 205, note 1 : Nervenbahnen... 
— P. 265, legende de la fig. ίδ, I. 7 du texte en petits caracteres : en rampant 
sur la basale...— P. 441,1. 16 : au-dessous... — P. 447, legende de la fig. 126, 
I. 3 : non encore neurotisee... — P. 482, I. 2 : greffe cartilagineuse 
vivante autoplastique... — P. 511, legende de la fig. 146, I. 2 du texte en 
petits caracteres : fibroblastes... — Ibid., I. 3 : entoures... —· P. 526, I. 4 : 
suivi de Taction... — P. 528, legende de la fig. 150 : greffe d os tue par 
1’alcool... — P. 533, I. 32 : 1,67. — P. 534, I. 25 : Mp.
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