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AVANT-PROPOS
Les recherches qui sont l’objet de ce travail ont été poursuivies au Laboratoire d’Evolution des Etres Organisés de la Faculté des Sciences de Paris, depuis lPannée 1908 jusqu’en août 1914, période à laquelle elles ont été brusquement interrompues par la mobilisation. La nécessité dans laquelle je me suis trouvé de les abandonner à été d’autant plus regrettable que certaines séries d'expériences, entreprises depuis plusieurs années, m'avaient alors fourni des résultats assez concluants pour me donner la certitude que je touchais enfin à la solution complète des problèmes posés.
Bien que nombre des points envisagés n’aient pu, par suite, être étudiés jusqu’au bout, je me suis décidé à publier les résultats que j'avais jusqu'alors obtenus, parce qu’ils m'ont paru être cependant suffisants pour démontrer la thèse que je m'étais proposé de soutenir. Les conditions dans lesquelles je me suis trouvé, lors de la rédaction de ce travail, loin du Laboratoire et des ressources des grandes bibliothèques universitaires, auront sans doute entraîné bien des lacunes dans les exposés bibliographiques, ainsi que dans la revue générale des théories de l'Evolution qui constitue la première partie de cette publication. Je crois cependant avoir réussi à éviter des omissions essentielles.
Les réflexions qui m'ont conduit à entreprendre celles que je considère comme les plus importantes, parmi mes recherches expérimentales sur les Drosophiles — élevages aseptiques et sur milieu artificiel défini — sont nées au cours d’un travail (L'appareil digestif et la digestion de quelques larves de mouches », effectué en 1906-1907, au Laboratoire de Zoologie de la Faculté des Sciences de Besançon, sous la direction de M. le professeur L. CHaARBONNEL-SALLE. Je ne saurais dire tout ce que je dois à ce savant maître, qui m'a toujours honoré de son amitié et qui m'a fait comprendre, dès le début de ma carrière scientifique, que le véritable biologiste ne se contentait pas d'étudier les êtres vivants au seul point de vue morphologique, mais s’efforçait d’en
scruter le fonctionnement, d’en déceler les relations avec ce qui les entoure, en un mot les regardait « vivre ».
A Paris, le regretté professeur A. Grarp voulut bien s’intéresser à mes travaux qu'il m'engagea vivement à poursuivre. Il me fit l'honneur de me proposer d'entrer dans son Laboratoire, en qualité de préparateur, me permettant ainsi de continuer mes recherches et de profiter de tout ce qu'avait de si prodigieusement fécond la fréquentation inoubliable de ce grand biologiste.
Ce nv’est un devoir bien agréable d’adresser ici mes plus vifs remerciements à mes maîtres et amis du Laboratoire d’'Evolution qui ont grandement facilité ma tâche. l’enseignement de M. le professeur CAULLERY m'a puissamment aidé dans le travail énorme que représentait un exposé des théories de lEvolution, même réduit à ses parties essentielles. Mon ami, M. RaBauD m'a apporté le concours de son sens critique si judicieux et m'a beaucoup encouragé à poursuivre des recherches parfois décevantes. Il à eu, de plus, lPobligeance d'entretenir les lignées de Drosophiles aseptiques que j'avais dû abandonner dès le début de la guerre. A M. le professeur Cu. PEREZ, je dois, en ce qui concerne l'interprétation des coupes de larves et de pupes, des conseils précieux. Mon collègue et ami M. En. BoRDAGE a bien voulu m'aider dans la recherche des indications bibliographiques.
Bien qu'il soit encore loin de nous, retenu en pays envahi, je ne saurais oublier ici mon ami et collaborateur A. DeLcourr, avec lequel j'ai travaillé pendant plusieurs années et dont les travaux ont toujours été menés, dans la suite, parallèlement aux recherches que j’effectuais.
Bien des idées que l’on trouvera exposées dans ce travail sont nées, en quelque sorte, au cours des conversations et des discussions qui réunissaient presque quotidiennement la petite famille scientifique, qu'abritaient les vieux murs du Laboratoire de la rue d’Ulm, si vétuste, si pauvre, si dénué des ressources modernes, mais où, du moins, il a été beaucoup pensé et duquel il est sorti tant de travaux remarquables.
Je terminerai en adressant mes remerciements à la Société de Biologie et aux administrateurs du legs Commerey pour les subventions qui m'ont été accordées et sans lesquelles je n’aurais pu poursuivre utilement les recherches que J'avais entreprises.
INTRODUCTION
Autant la notion du transformisme a progressé depuis le jour où elle fut introduite par Lamarck, au point d’être aujourd’hui considérée comme un des faits les mieux établis de la biologie générale, autant le mécanisme de l’évolution des êtres organisés est resté plongé dans lPobscurité. Il semble pourtant que l’étude expérimentale de l’évolution, inaugurée depuis quelques années seulement, commence à jeter quelques lumières sur ce problème. Déjà, en effet, nous disposons, grâce à cette orientation nouvelle, de données positives dont le nombre et la portée apparaissent d'autant plus considérables, qu’on les met en regard des conclusions incertaines et contradictoires qu'un demi-siècle de discussions théoriques passionnées a léguées à la biologie moderne.
Des deux grands courants d'idées ayant trait à l’explication de l’évolution des êtres vivants — ceux que l’on désigne globalement et un peu arbitrairement sous les dénominations de lamarckisme et de weismannisme — aucun, en effet, n’a réussi à prévaloir d’une façon définitive. Il y a d’ailleurs entre les deux conceptions un irréductible désaccord qui naît davantage de l'orientation, de l'éducation scientifique des esprits qui en ont été les promoteurs ou s’en font les défenseurs, que des faits sur lesquels on prétend les appuyer.
Les lamarckiens, raisonnant en physiologistes, envisagent l’organisme moins dans sa structure que dans son fonctionnement. L'origine des variations leur paraît résider dans les perturbations que produisent, dans les échanges incessants des êtres vivants avec leur milieu, les modifications survenues dans les conditions extérieures. À la base de leur explication de l’hérédité des variations, ils placent l’unité fonctionnelle fondamentale de lorganisme et l’unité constitutionnelle de la substance vivante répandue dans ses différents éléments cellulaires. L'adaptation générale des organismes à leur milieu leur apparait comme le
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résultat, devenu héréditaire, des adaptations fonctionnelles individuelles de leurs ancêtres.
Avec une mentalité de morphologistes, les weismanniens s'appliquent, au contraire, à décomposer l’organisme en une série de parties indépendantes, de caractères. L'organisme ne serait qu'une somme, une mosaïque de caractères. De même la substance vivante, bien loin de posséder l’unité de structure que lui attribuent les lamarckiens, serait décomposable en autant de particules indépendantes qu'il y à de caractères indépendants. Les variations seraient le résultat des mutations fortuites survenues dans ces particules, sans aucune relation nécessaire avec les conditions du milieu. L'adaptation que nous constatons actuellement serait le résultat du tri, survenu au cours des temps, entre Îles variations adéquates aux conditions d'existence et les non-adéquates, celles-ci ayant fatalement disparu.
Par leur orientation générale, ces deux points de vue sont donc profondément opposés. Les discussions passionnées qu'ils ne pouvaient manquer de soulever ont eu le mérite incontestable de montrer leur absence réciproque de valeur explicative générale. Par contre, leur caractère de discussion d'écoles devait exercer la plus fâcheuse influence sur la nouvelle science expérimentale. Bien des expériences ont été entreprises moins pour voir ce qui se passerait, que pour recueillir hâtivement une preuve de plus en faveur de la théorie adoptée, ou un résultat de nature à embarrasser l'adversaire. Les premières expériences de croisements ayant paru confirmer les vues théoriques de WEISMANN, nombre de biologistes se sont jetés un peu aveuglément dans le camp anti-lamarckien et n'ont plus cru utile de tenir aucun compte des conditions extérieures dans leurs expériences. Persuadés de la toute puissance du milieu, comme facteur d’évolution, des lamarckiens se sont empressés d'en apporter de soidisant preuves expérimentales qui, lorsqu'on les analyse, se montrent sans valeur, par suite de limprécision de la méthode employée.
Quelle que soit la question que l’on se propose de résoudre, qu'il s'agisse de rechercher si une variation est d'origine interne ou externe, si elle est où non héréditaire, il est cependant évident que nous nous trouvons nécessairement en présence de deux termes, l'organisme et le milieu, que nous n'avons ni le droit ni
la possibilité de séparer. Vouloir étudier expérimentalement un organisme sans tenir aucun compte du milieu est une erreur fondamentale, la méthode expérimentale étant avant tout une science des conditions. Ce que le fondateur du positivisme disait des expériences physiologiques de son époque peut s'appliquer, avec plus de force encore, aux expériences biologiques modernes. « En effet, écrivait A. Core, les phénomènes vitaux dépendent, par leur nature, de deux ordres bien distincts de conditions fondamentales, les unes relatives à l'organisme lui-même, les autres au système ambiant. De là, ce me semble, résultent nécessairement deux modes nettement différents d'appliquer la méthode expérimentale, en introduisant tantôt dans l’organisme et tantôt dans le milieu des perturbations déterminées. L’altération du milieu tend constamment, il est vrai, à troubler l’organisme, en sorte qu'une pareille division peut paraître impraticable, mais il faut considérer que l’étude de cette réaction constituerait par elle-même une partie essentielle de l’analyse proposée, indépendamment de Pexploration directe des effets purement physiologiques, ce qui permet évidemment de maintenir une semblable division.., jusqu'ici les principales séries d’expériences tentées en biologie appartiennent presque exclusivement à la première de ces deux catégories générales, c'est-à-dire qu’elles sont essentiellement relatives à une perturbation artificielle de l’organisme et non du milieu, sans qu'on se soit, d’ailleurs, occupé le plus souvent de maintenir le milieu dans un état invariable. Or il importe de remarquer, en principe, que ce mode d'expérimentation doit précisément être d'ordinaire le moins rationnel, parce qu'il est beaucoup plus difficile d'y satisfaire convenablement aux conditions fondamentales ci-dessus rappelées » (1).
Lorsqu'un physicien veut préciser le déterminisme d’un phénomène, il s'arrange pour produire ce phénomène dans des conditions aussi simples et aussi connues que possible. Si le phénomène parait dépendre d’une série de conditions, il s'efforce de les rendre toutes constantes, sauf une qu'il pourra faire varier à son gré. Si, toutes choses égales d’ailleurs, il constate qu'à chaque variation de la condition étudiée correspond une variation de même sens du phénomène, il sera assuré qu'il existe entre les
(1) A. Cowre. Cours de Philosophie positive, L. HT, p. 170 et sq. Schleicher, édit
deux termes considérés un rapport nécessaire. Par une série d’approximations, il arrivera à connaître dans quelle mesure telle ou telle condition intervient dans le déterminisme du phénomène.
Sans doute, si l’on voulait appliquer aux recherches biologiques cette méthode expérimentale rigoureuse, une pareille entreprise pourrait apparaître, au prèmier abord, comme purement chimérique. Les organismes sont d’une complexité effroyable qui défie toute analyse. Nous avons pu débrouiller une partie des innombrables liaisons qui en unissent fonctionnellement les parties, mais cette étude est incomplète ; nous ne savons encore rien de la structure de la substance vivante, si ce n’est qu’elle est d’une invraisemblable complexité. La connaissance scientifique du milieu est elle-même une œuvre essentiellement aride. Nous savons définir un degré thermique, un degré hygrométrique, mais nous sommes le plus souvent incapables de saisir les différences précises existant entre tel ou tel aliment, de dire par exemple en quoi une albumine de vache différe d’une albumine de cheval. Enfin la connaissance de l’organisme et du milieu, en la supposant réalisée, ne serait pas suffisante. Il serait nécessaire, pour préciser les liaisons qui existent entre cés deux termes, de pouvoir, dans chaque cas, et à chaque instant, saisir la nature exacte des échanges entre l'organisme et le milieu. Il ne suffit pas de donner à un organisme un certain aliment. Il faut savoir si celui-ci est où non absorbé, en tout ou en partie, ce que les parties absorbées deviennent dans cet organisme. Depuis des années, des physiologistes s'acharnent à résoudre ce problème et lon sait que s'ils ont obtenu des résultats de la plus haute importance, ceux-ci ne sont encore que très fragmentaires.
Si une telle rigueur expérimentale est évidemment impraticable, ce serait cependant un incontestable progrès que de simplifier autant que possible les conditions d’un phénomène d’évolution de façon à pouvoir en mieux saisir la nature et le déterminisme. Nous ne pouvons guère préciser la nature de l'organisme qu'en nous astreignant à partir d'individus élevés en lignée pure, c’est-à-dire de constitution aussi semblable que possible. Par contre, la connaissance des conditions du milieu peut être poussée beaucoup plus loin ; il doit être possible d'assurer la constance de ces conditions et de faire varier à volonté certaines d’entre
elles, de substituer à un milieu inconnu un milieu connu, de remplacer des variations mal définies de ce milieu par des variations définies.
C'est en partant de ces idées directrices que je me suis proposé d’abord de voir dans quelle mesure une semblable maîtrise des conditions extérieures était réalisable, ensuite de rechercher si des expériences, entreprises dans des conditions aussi précises que possible, permettraient de résoudre certaines questions encore pendantes, entre autres celle si importante de la part du milieu dans la genèse des variations héréditaires.
Il suffit de réfléchir un instant, précisément à ce dernier problème, pour se rendre compte qu’il ne peut être résolu que par une méthode d’expérimentation précise. S’il existe des variations dont la nature héréditaire ou non héréditaire ne fait pas de doute, même en l'absence d’une connaissance parfaite du milieu, il en existe beaucoup d’autres où cette détermination demeure tout à fait incertaine. En sélectionnant des mouches présentant des variations dans la nervation des ailes, Dezcourt a pu élever progressivement le pourcentage des individus porteurs de cette variation jusqu’à 90 p. 100, mais ce taux n’a pu être maintenu et s’est abaissé brusquement. En labsence de conditions de inilieu absolument constantes, il est impossible de saisir si cette variation est héréditaire ou dépend uniquement de conditions actuelles, ni de préciser dans quelle mesure la constitution des organismes et le milieu peuvent intervenir simultanément dans sa production. Seule la méthode expérimentale, telle que je viens de la définir, me paraît susceptible d'éclairer définitivement le problème de l'origine des variations héréditaires, qui est le problème fondamental de évolution.
Ce travail n’a nullement la prétention de résoudre cette dernière question, mais il comprend une série de recherches qui constituent, à mon avis, les prolégomènes nécessaires à l’étude vraiment fructueuse de la genèse des variations héréditaires.
Une première partie, constituée par une revue d'ensemble des théories de l’évolution et des faits sur lesquels elles s’appuyent, nous montrera la nécessité de refaire des expériences relatives à l’action des facteurs externes sur le patrimoine héréditaire des organismes, dans des conditions de précision que Pon n'a encore jamais tenté de réaliser.
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Une deuxième partie, comprenant lexposé d’une série de recherches originales, nous convaincra de la possibilité — dans le cas particulier d’un organisme, la Drosophile — de préciser le milieu et d’arriver à une maîtrise presque absolue des conditions externes, ce qui ouvre un champ immense d’investigations expérimentales, capables de résoudre le problème de lorigine des variations héréditaires.
Une troisième partie, relative à l’étude de particularités héréditaires, telles que la fécondité et la fertilité des organismes, faite soit dans des conditions de milieu imprécises, soit dans des conditions de milieu constantes et connues (travaux personnels), nous convaincra de la supériorité de ce dernier mode de recherches, en ce qui concerne l’étude de Phérédité.
Seule cette dernière méthode de travail me paraît en effet susceptible de faire réaliser, à lheure actuelle, à la science de l’évolution, des progrès notables. Les recherches modernes, dérivant en ligne droite des travaux de Naupix et de MexDEL sur les résultats du croisement entre individus de races différentes, conduisent en effet à des conclusions qui rendent si peu compte de lPévolution des êtres vivants au cours des siècles passés, qu’elles sont en quelque sorte la négation d’une semblable évolution. Ce n’est pas en étudiant comment se comportent, au cours des croisements, des particularités héréditaires que lFon pourra saisir l’origine de ces particularités. Celles-ci font, en effet, partie intégrante du patrimoine héréditaire et se présentent avec une apparence de fixité qui semble contraire à toute possibilité d’évolution. Le vrai problème à étudier, c’est celui de l’origine des variations héréditaires nouvelles. Si celles-ci ne dépendent que de causes internes fortuites, l’évolution se présente comme une suite d’inéluctables fatalités, devant lesquelles l'expérimentateur restera désarmé. Si, au contraire, certaines d’entre elles au moins sont liées à l’action de causes extérieures, il restera au biologiste la possibilité de produire de telles variations, d’en étudier la genèse et par suite d'arriver à une explication du transformisme. Celuicl, quoi qu'il parût résulter de certaines recherches modernes, reste basé sur un ensemble de faits suffisant pour qu'on puisse le considérer comme la seule hypothèse capable de rendre compte actuellement de la série des modifications présentées, au cours des temps, par les êtres vivants,
LE MÉCANISME DE L'ÉVOLUTION ; THÉORIES ET FAITS
Une théorie de l’évolution des êtres vivants, si elle veut embrasser ce phénomène dans son ensemble, doit présenter la solution d’un triple problème dont les éléments sont d’ailleurs en connexion étroite. En premier lieu, elle doit nous faire connaître l’origine des variations héréditaires, sources vives de la transformation des organismes, les variations strictement individuelles, c’est-à-dire non transmissibles aux descendants, n’ayant aucune valeur évolutive. Un deuxième problème est celui du mécanisme de la transmission aux descendants des variations des parents, c’est-à-dire de l’hérédité. Il est enfin indispensable d'expliquer comment l’évolution des organismes, basée sur l’existence de ces variations héréditaires, a pu aboutir à cette adaptation très générale que présentent actuellement les espèces aux conditions du milieu dans lequel se déroule l'existence des êtres qui les constituent.
En ce qui concerne l’origine des variations, celle-ci a été cherchée surtout soit dans des changements des conditions externes, soit dans des modifications internes de la substance germinale ; à ces conceptions correspondent deux sortes de facteurs de la variation, les facteurs externes et les facteurs internes. Les théories de évolution accordent une importance prépondérante, soit aux facteurs externes, soit aux facteurs internes ; souvent elles font intervenir exclusivement les uns ou les autres.
Entre ces deux points de vue, en apparence irréductibles, 11 y a cependant place pour une position moyenne, basée sur un éclectisme raisonné et qui est, à mon avis, la seule attitude scientifique à adopter pour le moment. Cet éclectisme, dirigé par un sens critique affiné, fut d’ailleurs une des caractéristiques de Penseignement donné au Laboratoire d'Evolution des Etres organisés, par mon maître, M.le Professeur M. CauLLerY, qui a exercé sur la genèse des idées que lon trouvera exprimées au cours de
ce travail une influence considérable. Ces leçons, qui n’ont malheureusement pas été publiées et qui ne sont connues que d’un nombre restreint d’auditeurs, ont eu le mérite incontestable d’attirer l'attention des jeunes biologistes sur toute une série de questions qui avaient suscité à l'étranger une véritable floraison de recherches expérimentales et qui, en France, étaient restées à peu près confinées dans le domaine des investigations théoriques.
La cause en est que pour beaucoup d’entre nous le lamarckisme se présentait comme la conception la plus séduisante, parce que seule capable de se prêter à des vérifications expérimentales, susceptibles d'éclairer efficacement le problème de FEvolution. Les facteurs internes, mis en œuvre dans la théorie weismannienne, paraissaient, au contraire, inaccessibles à l'expérience et devoir rester pendant longtemps encore dans le domaine de la théorie. Les résultats obtenus par les recherches biométriques, les élevages en lignées pures, la science des croisements, ont montré pourtant que le mendélisme constituait un adnurable instrument d’analyse de la constitution héréditaire des organismes et permettait, sans cependant en préciser la nature, d'atteindre et en quelque sorte de manipuler ces facteurs internes, les faisant ainsi entrer dans le cadre de la science positive.
La confrontation des résultats obtenus dans ces nouveaux domaines de la biologie avec les conceptions traditionnelles a d'ailleurs déterminé une véritable crise de la philosophie biologique au point de faire remettre en question, non seulement les diverses explications proposées du mécanisme de l’évolution, mais l'hypothèse transformiste elle-même.
Les hésitations qui caractérisent la période actuelle et la conclusion qu'il faut en tirer ont été nettement exposées dans la remarquable leçon d'ouverture que M. Caurrerx (ro) faisait récemment aux Etats-Unis en qualité d’'exchange professor à VUniversité Harvard et que je voudrais pouvoir citer presqu’en entier : « Les auteurs qui étudient spécialement l'hérédité mendélienne se voient conduits à ramener tous les faits observés à des combinaisons de facteurs déjà existants ou à la perte de facteurs, conception qui me paraît bien être une conséquence du symbolisme posé, mais qui n’est guère satisfaisante pour l'esprit. En tout cas on ne voit pas, dans les faits qui se dégagent de l'étude
du mendélisme, comment à pu s'accomplir l'Evolution, telle que la suggère la morphologie.
« Et il arrive que certains des biologistes qui font le plus autorité dans l’hérédité mendélienne en viennent, en ce qui regarde Evolution, soit à un agnosticisme plus ou moins complet, soit à l'expression d'idées tout à fait en opposition avec celles de la génération précédente de biologistes, idées qui nous ramèneraient, peu s’en faut, au fixisme et au créationnisme.
« Le lamarckisme, comme le darwinisme, sont également atteints par elles. L'hérédité des caractères acquis est condamnée et la sélection naturelle déclarée impuissante à produire un changement durable et progressif des organismes. Les faits d'adaptaüon sont expliqués par une réalisation préalable des structures qui se trouvent secondairement en harmonie avec les divers milieux... »
Aussi n’est-il pas étonnant de voir des hommes comme BATESON « exprimer l’idée que l’évolution pourrait être considérée comme le déroulement progressif d’uné complexité initiale, contenant, dès l’abord, en elle-même, toute l'étendue, la diversité et toute la différenciation offertes actuellement par les êtres vivants » tandis que Lorsy en vient « à la conclusion que l'espèce est fixe » et que le croisement est la seule source de productions nouvelles.
« Quelques subversives et décevantes, fait remarquer M. CauL- LERY, que des idées de ce genre, positives ou négatives, apparaissent aux générations imprégnées du lamarckisme et du darwinisme, il ne faut pas perdre de vue qu’elles sont formulées par des biologistes éminents, qu'elles résultent chez eux de longues et minutieuses recherches expérimentales, et que beaucoup de faits sur lesquels ils s'appuient peuvent être considérés comme solidement acquis.
« Mais sans songer à s’insurger contre les faits qui se dégagent des études de génétique, il est permis de se demander s'ils ont une portée aussi générale. J'ai déjà, dans ce qui précède, à une ou deux reprises, indiqué que l’état actuel des conditions de lhérédité ne nous obligeait pas à conclure qu’elles avaient toujours été les mêmes. Il reste à se demander aussi, si certaines conditions, qui n’ont pas été réalisées jusqu'à présent dans les expériences, ne modifient pas, soit la substance germinale ellemême directement, soit les corrélations entre les parties du soma
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et, indirectement par elles, la substance werminale. Les faits que commence seulement à révéler l'étude des sécrétions internes, indiquent peut-être une possibilité de ce geure. En admettant même que PEvolution ne se produise que d’une façon discontinue par mutations, il reste à trouver le mécanisme de la production de ces mutations. Bref, il n’est pas interdit de penser que, l’hérédité et les variations se comportant comme les recherches récentes l'ont montré, il n’en existe pas moins des conditions encore inconnues et qui n’ont été réalisées, pour chaque série d'organismes, qu'à certaines périodes, ainsi que semble le suggérer la paléontologie, où la constitution et les propriétés de la substance héréditaire changent. Certes ce sont là des conjectures purement hypothétiques. Mais il faut en faire de cet ordre, si l'on veut concilier deux catégories de données acquises actuellement et que lon doit considérer également comme des faits : d’une part les résultats de la génétique moderne, qui, en eux-mêmes, amènent à des conceptions fixistes, et d'autre part, l'ensemble des données morphologiques qui, envisägées d’un point de vue rationnel, me paraissent aussi avoir la valeur brutale de faits à l'appui de la conception transformiste ; j’ajouterai même, à l'appui d'un transformisme plus ou moins lamarckien. »
Il y a quelque témérité, au moment où la science de Evolution se trouve ainsi amenée à un tournant décisif, à tenter une revue d’ensemble des théories élaborées en vue d'expliquer cette évolution, pour les confronter ensuite avec les résultats inattendus apportés par les récentes investigations expérimentales. Si ardue que soit la tâche, elle n’en paraît que plus attrayante et plus opportune ; il n'entre pas cependant dans mes intentions d’exposer d’une façon systématique toutes les théories de l'Evolution. Mon but est simplement de dégager des principales d’entre elles les points essentiels, de les juger à la lumière des données positives de façon à conserver ce qui paraîtra définitivement acquis et à rejeter ce qui est incertain ou manifestement erroné. De cette revue entreprise sans aucune idée préconçue, sans chercher à faire prévaloir un point de vue plutôt qu'un autre, il me sera peut-être possible d'extraire quelques-unes des bases sur lesquelles pourra être assis l'édifice futur et qui devront servir d’indicaon pour l'établissement de recherches expérimentales vraiment fructueuses.
L’ « HÉRÉDITÉ DES CARACTÈRES ACQUIS
C’est aux facteurs externes, c’est-à-dire aux conditions de milieu, que les biologistes devaient naturellement rapporter tout d’abord l'origine des variations héréditaires et par suite de lévolution des organismes. Cette tendance tient à deux ordres de faits.
C’est, en premier lieu, une donnée d'observation courante que les êtres vivants varient individuellement en fonction des circonstances extérieures. Il faudrait un volume pour exposer les innombrables faits de variations des individus sous l'influence du climat, de la température, de l'humidité, de Paltitude etc. ainsi que les preuves expérimentales qui en ont été fournies. Nous pouvons, d’ailleurs, trouver en nous-même la démonstration quotidienne de notre dépendance des conditions extérieures. Nous nous modifions suivant le climat ou les saisons, suivant l’alimentation, les substances toxiques ou médicamenteuses que nous ingérons, les germes infectieux qui nous contaminent, suivant les conditions d'exercice physiqueouintellectuel. Tout ce que nous appelons éducation n’est que le résultat de l’action du milieu, y compris les autres êtres qui en font partie, sur le développement de notre organisme. D'une façon générale, la plupart des variations que déterminent ainsi dans les individus les modifications pas trop considérables des conditions extérieures sont compatibles avec la survie, ou même sont nettement adaptatives. La plante transportée dans un climat sec subit une série de modifications qui ont pour effet de diminuer la transpiration, d’emmagasiner et de conserver plus facilement l’eau devenue rare. Nos glandes digestives adaptent la composition des sucs qu'elles secrètent à la nature des aliments ingérés. À la raréfaction de l'oxygène dans les hautes altitudes, l'organisme répond par une hyperglobulie qui en compense les effets. De même la longueur des branchies des tétards est en raison inverse de la quantité d’oxygène dissout dans l’eau. Les par-
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ties qui fonctionnent s’hypertrophient, ce qui facilite le fonctionnement ultérieur ; la présence de microbes pathogènes déclenche dans l'organisme les mécanismes d’où résulte, dans les cas heureux, l’immunité. Les travées osseuses fabriquées par les ostéoblastes pendant l’ontogénèse ou au cours de la consolidation d’une fracture sont orientées suivant la direction des lignes de pression ou de torsion auxquelles los devra le plus souvent résister. Sans doute il existe des variations dangereuses ou incompatibles avec la survie (anaphylaxie, mort par hyperthermie dans les maladies infectieuses, etc...), mais il n’en demeure pas moins qu'un très grand nombre des variations présentées actuellement par les organismes sous l'influence des conditions externes sont adaptatives.
Cette constation nous amène tout naturellement à un deuxième ordre de faits : l’adaptation très générale non plus des individus, mais des espèces animales ou végétales à leur milieu. Cette adaptation se trouve souvent réalisée par un luxe de moyens déconcertant, et par une modification des parties dans le sens même du fonctionnement utile. Il suffit de songer aux multiples et corrélatives particularités morphologiques et physiologiques qui caractérisent les oiseaux bons voiliers, les mammifères marins, les animaux coureurs, fouisseurs, sauteurs, carnassiers, insectivores, rongeurs, édentés, granivores, les plantes aquatiques ou des climats secs, les êtres parasites, pour évoquer une immense série d’adaptations remarquables.
Ces adaptations sont telles que des organismes appartenant à des lignées d’origine très différente, mais vivant dans les mêmes conditions de milieu, arrivent à présenter une extraordinaire ressemblance, par convergence, par similitude de leurs caractères adaptatifs héréditaires.
Comment, après cela, ne pas être amené à penser que ladaptation de la lignée n’est autre chose que le résultat, transmis héréditairement, de ladaptation individuelle des ancêtres aux conditions extérieures ? Ce sont, nous allons le voir, ces idées directrices qui ont inspiré Lamarck, lorsqu’à une époque où l'état de la biologie n’en permettait pas la critique, le fondateur du transformisme formula, pour la première fois, une conception d'ensemble du mécanisme de l'évolution des êtres vivants.
Conception de Lamarck
J’exposerai avec quelque détail les vues de Lamarck, parce qu'elles ont au moins un grand intérêt historique. Je le ferai, autant que possible et pour ne pas déformer sa pensée, comme cela est arrivé si souvent, au moyen d’une série de citations.
L'évolution des êtres vivants dépend de deux facteurs, le femps et les circonstances : « Il paraît, comme je l'ai déjà dit, que du temps et des circonstances favorables sont les deux principaux moyens que la nature emploie pour donner lexistence à toutes ses productions... » (1).
1° Le temps : « On sait que le temps n’a point de limite pour elle (la nature) et qu’en conséquence elle Pa toujours à sa disposition » (°?).
« Je sais bien que pour nous l'apparence doit présenter à cet égard une stabilité que nous croirons constante, quoiqu’elle ne le soit pas véritablement; car un assez grand nombre de siècles peuvent être une durée insuffisante pour que les mutations dont je parle soient assez fortes pour que nous puissions nous en apercevoir » (°).
2° Les circonstances : « Les principales naissent de l’influence des climats, des variations de température de l’atmosphère et de tous les milieux environnants, de la diversité des lieux, de celle des habitudes, des mouvements, des actions, enfin de celle des moyens de vivre, de se conserver, se défendre, se multiplier, ES PRE QE
Ces circonstances peuvent donc se classer en deux catégories : les conditions extérieures proprement dites, d’une part; d'autre part les réactions fonctionnelles des organismes (habitudes, mouvements), qui sont à la base de la conception des effets de l'usage et du non usage.
A) Les conditions extérieures
« L'influence des localités et des températures sont si frappan-
(t)} Discours de lan VII, p. 27 (Bulletin scientif. France et Belgique, L. XL, 1907). (2) Discours de l’an VII, p. 27. Id.
(3, Discours de l'an X, pr 81. Id:
{#) Discours de lan VII, p. 27 Id.
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tes, que les naturalistes n'ont pu s'empêcher d'en reconnaître les effets sur l’organisation, les développements et les facultés des corps vivants qui y sont assujettis.
« On savait depuis longtemps que les animaux qui habitent la zone torride sont fort différents de ceux qui vivent dans les autres zones. (!) ».
« Tous les Botanistes savent que les végétaux qu'ils transportent de leur lieu natal dans les jardins pour les cultiver, y subissent peu à peu des changements qui les rendent à la fin méconnaissables. Beaucoup de plantes, très velues naturellement, y deviennent glabres ou à peu près ; quantité de celles qui étaient couchées et traînantes, y voient redresser leur tige; d’autres y perdent leurs épines ou leurs aspérités ; enfin, les dimensions des parties y subissent des changements que les circonstances de leur nouvelle situation opèrent immanquablement. Cela est tellement, reconnu que les Botanistes n'aiment point les décrire à moins qu’elles ne soient nouvellement cultivées... (?) ».
« Lorsque le ranunculus aquatilis habite dans des eaux profondes, tout ce que peut faire son accroissement, c'est de faire arriver l'extrémité de ses tiges à la surface de l’eau où elles fleurissent. Alors la totalité des feuilles de la plante n’en offre que de finement découpées. Si la même plante se trouve dans des eaux qui ont peu de profondeur, l’accroissement de ses tiges peut leur donner assez d’étendue pour que les feuilles supérieures se développent hors de l’eau ; alors ses feuilles inférieures seulement seront partagées en découpures capillaires, tandis que les supérieures seront simples, arrondies, et un peu lobées. Ce n’est pas tout, lorsque les graines de la même plante tombent dans quelque fossé où il ne se trouve plus que Peau ou l'humidité nécessaire pour les faire germer, la plante développe toutes ses feuilles dans l'air, et alors aucune d’elles n’est partagée en découpures capillaires, ce qui donne lieu au ranunculas hederaceus, que les Botanistes regardent comme une espèce » (*).
Lamarck cite également l'exemple de juncus Bufonius, qui s'il est appelé à vivre dans l’eau prend une forme différente, décrite comme une espèce, le juncus supinus.
: Discours an X, p. 77.
} 2] Discours de l’an X, p. 81.
(5) Discours de l’an X, p. 82.
« Que sont nos fruits cultivés, ajoute LamarcKk, notre froment, nos choux, nos laïtues, etc... si ce n’est le produit des mutations que nous avons opérées nous-mêmes sur ces végétaux, en changeant par notre culture les circonstances de leur situation ? Qu'on les trouve maintenant quelque part en cet état, dans la nature! (1) »
B) /abitudes; usage, non usage.
Par suite des diverses influences, constituant les facteurs externes, €. les facultés s'étendent et se fortifient par l’usage, se diversifient par les nouvelles habitudes longtemps conservées, et insensiblement la conformation, la consistance, en un mot, la nature et l’état des parties, ainsi que des organes, participent des suites de toutes ces influences, se conservent et se propagent par la génération ».
« L'oiseau que le besoin attire sur Peau pour y trouver la proie qui le fait vivre, écarte les doigts de ses pieds lorsqu'il veut frapper l’eau et se mouvoir à sa surface. La peau qui unit ces doigts à leur base, contracte par là Phabitude de s’étendre. Ainsi avec le temps, les larges membranes qui unissent les doigts des canards, des oies etc... se sont formées telles que nous les voyons ».
Mais celui que la manière de vivre habitue à se poser sur les arbres a nécessairement à la fin les doigts des pieds étendus et conformés d’une autre manière. Les ongles s’allongent, s’aiguisent et se courbent en crochets « pour embrasser les rameaux sur lesquels l'animal se repose si souvent (?) ».
« Il m’est aisé de faire voir que l’habitude d’exercer un organe dans tout être vivant qui n’a pas atteint le terme de la diminution de ses facultés, non seulement perfectionne cet organe, mais même lui fait acquérir des développements et des dimensions qui le changent insensiblement; en sorte qu'avec le temps, elle le rend fort différent du même organe considéré dans un autre être vivant qui ne l’exerce point ou presque point. Il est aussi très facile de prouver que le défaut constant d'exercice d’un organe l’appauvrit graduellement et finit par lanéantir.
« Si, à deux enfants nouveau-nés et de sexes différents, lon
) Discours de l’an XI, p. 104.
} Discours de l’an X, p. 74.
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masquait l'œil gauche pendant le cours de leur vie : si ensuite on les unissait ensemble, et l'on faisait constamment la même chose à l'égard de leurs enfants, ne les unissant jamais qu'entre eux, je ne doute pas qu’au bout d’un grand nombre de générations, l'œil gauche chez eux ne vint à s’oblitérer naturellement et insensiblement à s’effacer. Par la suite même d’un temps énorme, les circonstances nécessaires restant les mêmes, Pœil droit parviendrait petit à petit à se déplacer.
« Mettons cela en évidence par la citation de faits connus. Des yeux à la tête sont une partie essentielle du système d'organisation des mammaux.
« Cependant la taupe, qui par ses habitudes fait très peu d'usage de la vue, n’a que des yeux très petits et à peine apparents, parce qu'elle exerce très peu cet organe.
« L’aspalax d'Olivier (Bulletin des sc., n° 38, p. 105) qui vit sous terre comme la taupe et qui vraisemblablement s'expose encore moins qu'elle à la lumière du jour a totalement perdu l'usage de la vue. Aussi n’offre-t-il plus que des vestiges de l’organe qui en est le siège ; et encore ces vestiges sont tout à fait cachés sous la peau et sous quelques autres parties qui les recouvrent et ne laissent plus le moindre accès à la lumière. En revanche, le besoin d’entendre ayant contraint ce petit animal à exercer continuellement son ouïe, a fortement agrandi en lui l’appareil intérieur de cet organe (!) ».
Lamarck cite encore le éas des animaux sans dents (fourmilier, oiseaux), des échassiers, de la corne des pieds des quadrupèdes, de la séparation des doigts des grimpeurs, l'adaptation des animaux domestiques, etc.
Enfin nous trouverons dans une dernière citation l'assurance que ces modifications dues aux circonstances sont susceptibles d’être transmises aux descendants. C’est la première expression de l'Aérédité des caractères acquis :
«€ Or, chaque changement acquis dans un organe par une habitude d'emploi suffisante pour l'avoir opéré, se conserve ensuite par la génération, s'il est commun aux individus qui dans la fécondation concourent ensemble à la reproduction de leur espèce. Enfin ce changement se propage et passe ainsi dans tous les individus qui se succèdent et qui sont Soumis aux mêmes
(4) Discours de l’an X, P. 73-74:
ho ee]
circonstances, sans qu'ils aient été obligés de l’acquérir par la voie qui l’a réellement créée (!) ».
Telles sont les grandes lignes de la conception de Lamarck. On voit tout de suite que si cette théorie est basée sur des variatons individuelles d’origine externe dont l'existence est incontestable, elle n’explique nullement comment ces variations individuelles sont susceptibles de se retrouver identiques chez les descendants. On se heurte immédiatement à des difficultés que, répétons-le pour ne pas paraître en faire une critique, LamarCK n'avait pas à prendre en considération à son époque, mais qui, aujourd’hui, nous apparaissent primordiales.
Tout ce que nous ont appris la physiologie des êtres vivants, comme l’embryologie et la tératologie expérimentales, nous permet bien d’affirmer que la vie manifestée, aussi bien pendant le développement ontogénique que chez les individus adultes, dépend des échanges incessants entre l'organisme et son milieu. L'étude de l’un ne se comprend pas sans la connaissance de l'autre, car c’est de ces deux termes que dérivent la forme et le fonctionnement d’un être vivant à un moment quelconque de son existence. Le problème qui se pose incessamment est, par suite, de savoir dans quelle mesure, telle ou telle morphologie, telle ou telle variation dépendent de la constitution de lorganisme et des conditions de l'environnement. On peut être assuré que l’un et l’autre de ces facteurs interviennent, mais avec des valeurs différentes.
Lorsqu'au contraire nous passons de l’étude d’un être vivant considéré individuellement à celle de sa lignée, c’est-à-dire lorsque nous passons du point de vue physiologique au point de vue évolutif, rien ne nous permet d'affirmer, à priori, que l’évolution de cette lignée dépend nécessairement, et dans la même mesure, du conflit existant entre les divers individus et le milieu. Certains auteurs vont même jusqu’à nier toute dépendance de l’évolution de la lignée vis-à-vis du milieu, tandis que Lamarck rattache presque exclusivement cette évolution aux circonstances extérieures. [l est vraisemblable que ces deux points de vue sont également faux en raison de leur exclusivisme. Nous pouvons, en tout cas, affirmer que toute théorie qui, sans preuve positive,
{) Discours de l'an X, p. 97.
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rattache Pévolution des êtres aux circonstances extérieures, en se basant sur le fait qu'il en est ainsi au cours du développement individuel, est basée sur une analogie non démontrée.
Nous devons donc exiger la preuve irréfutable que les variations individuelles d’origine externe sont bien des variations héréditaires. Si oui, nous serons en droit d’attendre qu'on nous explique par quel mécanisme une variation individuelle, en apparence locale, exerce sur les cellules génitales une action telle que cette variation réapparaisse chez les descendants, même si les conditions extérieures qui lui ont primitivement donné naissance font défaut. À la vérité, cette deuxième question est moins importante que la première. Si le caractère héréditaire des variations incriminées était démontré péremptoirement, le fait que nous ne comprenions pas par quel mécanisme cela peut être réalisé mesurerait seulement notre ignorance, et ne pourrait être présenté comme une critique.
Cette réserve faite, voyons comment un lamarckien moderne, que double un sens profond de la biologie générale, F. Le Dax- TEC, conçoit le mécanisme de l'évolution des êtres vivants.
Conception de F. Le Dantec
La caractéristique de la vie manifestée est l’assimilation, c’està-dire l'accroissement d’une substance vivante de composition donnée, aux dépens des aliments empruntés au monde extérieur, tout en conservant sa constitution physico-chimique propre. Tant qu'une cellule assimile, c’est-à-dire tant qu'elle fonctionne, il n'y à aucune place pour une. variation réelle. Il peut tout au plus survenir des variations apparentes, dues aux substances résiduelles (réserves, tissus squelettiques) variant avec les divers aliments, mais la composition de la substance vivante reste intacte.
Lorsqu'au contraire, la substance vivante cesse de fonctionner et n’assimile plus, elle est Pobjet d’une destruction qui, selon toutes chances, détruira inégalement les différents éléments qui la constituent. Au bout d’un temps donné, cette usure inégale aura modifié les proportions de ces divers éléments. Si, à ce moment, une nouvelle assimilation est possible, l'être assimilera en gardant la nouvelle constitution. Il y aura
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donc eu variation quantitative, ou si, plus exceptionnellement, une substance constituante a changé de nature, variation qualitative.
Les variations de la substance vivante dépendent donc étroitement des conditions extérieures, puisque celles-ci déterminent les périodes de fonctionnement ou de repos, mais elles sont conditionnées, d’une façon encore plus stricte, par les conditions internes, puisqu’en dernière analyse elles ne sont que le résultat d’une destruction inégale, et effectuée un peu au hasard, des différents constituants de la cellule vivante.
Les variations qui ont ainsi pour siège les différents plastides qui constituent un organisme, s'effectuent dans tous les sens. Comment se fait-il que les variations globales de l'animal soient généralement adaptatives ? Ceci est dû exclusivement aux conditons dans lesquelles s'opère la sélection entre les différents plastides. Dans un organisme polyplastidaire, les rapports entre les plastides sont réglés par les phénomènes de corrélation et de coordination. La corrélation résulte du. fait que tout plastide d’un animal exerce sur le milieu intérieur et conséquemment sur tous les autres plastides une influence indéniable : « il sera impossible qu’un ou plusieurs éléments varient sans que tous les autres subissent plus ou moins le coutre-coup de cette variation _et varient eux-mêmes plus où moins (!) ».
Il faut, d'autre part, qu'à chaque instant le fonctionnement des différents plastides et la corrélation qui en résulte soient tels que Panimal puisse continuer à vivre, c’est-à-dire qu'ils n'empêchent pas la coordination, « l'agencement général des parties du corps qui fait que, abandonné à lui-même, dans un milieu donné, ce corps renouvelle son milieu intérieur d’une part et d'autre part évite jusqu'à sa mort toutes les chances de destruction (°) ».
La forme du corps à un moment donné est donc une conséquence directe de la constitution chimique des plastides (à chaque constitution correspond une forme d'équilibre donnée) et de l’action des circonstances extérieures.
Lorsque les circonstances n’obligent pas lorganisme à modifier sa coordination, c'est-à-dire à fonctionner de façon à prendre
(‘) Le Danrec, Ævolution individuelle et hérédité, p. 4.
(2) Le Danrec. loc, cit, p: 4.
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une forme différente, la corrélation intérieure se maintient grâce à une double sélection. L’assimilation fonctionnelle, en entretenant la coordination, conserve à chaque tissu son caractère topographique propre (muscle, épithélium, glande, etc...) ; d'autre part les plastides ayant varié de façon nuisible, incompatible avec les conditions réalisées à ce moment, disparaissent. Seuls persistent ceux qui ont une constitution compatible avec ces conditions.
Les circonstances extérieures viennent-elles à changer, et par suite l'être vivant est-il tenu, sous peine de mort, de modifier sa coordination générale, la double sélection opère de la façon suivante. L’assimilation fonctionnelle donne, à chaque tissu, un caractère topographique adéquat à la nouvelle coordination de l'individu ; la sélection dans le milieu intérieur tend à adapter l’ensemble des éléments à la nouvelle forme du corps, de façon à produire une corrélation compatible avec la nouvelle coordination générale. Cette transformation est lente et graduelle.
Au fond, cette adaptation directe, individuelle des organismes pluricellulaires aux circonstances extérieures ne se réalise que « parce que la sélection naturelle choisit, dans leurs éléments histologiques, ceux qui correspondent à cette adaptation individuelle de l’ensemble ».
Une des caractéristiques du système de Le Danrec, c’est donc la part considérable qu'il donne à la sélection entre éléments histologiques, sélection qui n’est pas, à proprement parler, le résultat d’une lutte entre plastides plus ou moins aptes, mais une façon d'exprimer le fait qu’un plastide qui par sa constitution est en dehors de la coordination générale ne fonctionne pas, par suite se détruit, tandis qu'un plastide qui par sa constitution est conforme à la coordination générale fonctionne, c’està-dire assimile et peut se multiplier.
Le fait de l'adaptation résulte simplement de ce que toute variation, incompatible avec la coordination, si elle ne disparait pas, entraine la mort et qu'il n'est dès lors plus question de l'être ainsi détruit.
Voyons maintenant comment les variations acquises peuvent être héréditaires.
L'œuf renferme toutes les substances qui se trouveront dans les différents plastides qui en proviendront. Ces substances com-
munes à tous les éléments d’un être, c’est le patrimoine héréditaire. (est ce patrimoine qui détermine la forme de animal ; à chaque patrimoine correspond une forme d'équilibre ‘déterminée.
Inversement, nous avons vu que sous l'influence des circonstances extérieures, la forme d’un animal pouvait changer et que, conséquemment, par sélection, la constitution chimique des plastides intéressés variait de façon à permettre la nouvelle coordination. Mais aucune variation de plastide n’est à proprement parler locale. La corrélation fait qu'elle intéresse en même temps tous les plastides y compris les cellules reproductrices.
Une modification morphologique, d'ordre colloïdal, entraine donc une modification de la constitution chimique de tous les plastides y compris les cellules reproductrices, la transformant petit à petit en une nouvelle constitution compatible avec la nouvelle forme générale du corps.
Mais inversement la nouvelle constitution chimique de l'œuf déterminera pendant l’ontogénèse, précisément, par réversibilité, la nouvelle forme d'équilibre qui lui a donné naissance, même si les circonstances extérieures ne l’exigent plus.
L’hérédité des caractères acquis est donc basée sur l'unité de l'organisme et l’action réversible de la forme sur la stracture moléculaire et inversement.
Comme on le voit, le système de Le Danrtec se présente comme une suite de déductions parfaitement logiques. Bien entendu ce n’est pas n'importe quelle variation due aux circonstances extérieures qui sera héréditaire. Il ne peut être question de caractères acquis que pour des modifications définitives, suffisamment profondes pour se trouver inscrites au patrimoine héréditaire.
Mais de telles modifications existent-elles? Pour lauteur cela ne saurait faire de doute et il cite un exemple qui lui paraît suffisamment démonstratif. Cet exemple, emprunté aux travaux du paléontologiste américain Hyarr, à trait à certaines particularités relevées dans lPévolution des céphalopodes fossiles. On sait que ceux-ci, après avoir été représentés par des formes droites ou simplement arquées, s’enroulèrent progressivement, formant une coquille à tours de spire de plus en plus serrés, puis
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à la fin de leur évolution se déroulèrent, faisant retour à des formes droites ou arquées. Si on examine les coquilles adultes à tours ‘de spire très serrés et engainés lun dans Pautre, on remarque l’existence d’un sillon dorsal qui épouse dans tous ses détails la forme du tour de spire sous-jacent, ce qui fait penser que le sillon est le résultat de linscription, par pression, des tours de spire les uns sur les autres. Or, chez les jeunes Céphalopodes, où l’enroulement n’est pas encore aussi serré qu'il le sera chez l'adulte, on remarque déjà Pexistence du sillon qui peut être ainsi interprété comme la manifestation d’un caractère acquis chez les ancêtres par déformation mécanique et qui se développe maintenant par hérédité, avant que la cause mécanique primitive soit à nouveau intervenue.
Cette explication est évidemment la plus vraisemblable. Cependant elle n’est peut-être pas définitive. On peut tout aussi bien penser que l’existence du sillon, d’une part, de l’enroulement serré d’autre part, peut être le résultat de deux causes internes ayant agi simultanément, sans dépendre nécessairement l’une de autre, pour réaliser le type de Céphalopodes à tours de spire serrés et que lune de ces causes, au cours de l’ontogenèse, se trouve intervenir d’une façon plus précoce que l'autre.
Autres conceptions lamarckiennes.
J'ai cité longuement la théorie de Le Daxrec parce qu'elle représente, actuellement, œuvre lamarckienne la plus cohérente, basée sur des notions de saine biologie générale et sur des déductions parfaitement logiques. Beaucoup d’autres auteurs ont formulé des théories incomplètes ou émis simplement leurs vues personnelles sur telle ou telle question.
Dans un livre récent où il a démontré avec le plus grand talent, que toute la vie d’un être, de sa formation à sa mort, est le résultat des interrelations constantes existant entre l'organisme et le milieu, Er. Raëaup (1) a indiqué, en quelques lignes et en passant, sa manière de voir, en ce qui concerne lhérédité des caractères acquis. Se basant sur l’unité physiologique de organisme et sur la corrélation qui existe entre tous les élé-
{1} Er. Raraub. T'ransformisme el expérience. Félix Alcan, éditeur. ) / ;
ments cellulaires, il pense que les actions intervenant sur une parte du corps se propagent de proche en proche, touchant aussi bien les éléments sexuels que tous les autres éléments de lindividu, si bien que tous les éléments, sans exception, acquièrent une constitution donnée qui se traduit nécessairement, toutes choses égales d’ailleurs, par une forme donnée. Cette conception est, comme on le voit, très voisine de celle développée par Le Danrec.
Pour Ta. Moxréomery, les cellules différenciées du corps et les cellules sexuelles ont une constitution semblable, puisque les unes dérivent des autres. Elles doivent donc présenter les mêmes réactions générales. Or lorsqu'un être vient à être modifié sous influence des conditions extérieures, les cellules génitales sont nécessairement influencées dans le même sens que les autres cellules, puisque toutes sont en relation constante entre elles par le milieu intérieur.
C’est également le milieu intérieur, c’est-à-dire le sang ou plus généralement les sucs de l'organisme, qui, d’après O. HerrwiG, RaBz, Kassowrrz, Harscnecx, conduit aux éléments génitaux les substances chimiques qui sont produites dans telle ou telle partie du corps modifiée sous l'influence des conditions extérieures. Ces substances déterminent des modifications de même sens dans les éléments génitaux. D’autres auteurs, tels que Heriné, ToRniER, invoquent surtout les relations nerveuses existant entre le corps et les cellules reproductrices, du moins chez les êtres pourvus d’un système nerveux.
A côté de ces conceptions partielles, il convient de rappeler le système présenté par Core, dans lequel l’auteur reprenant, presque à la lettre, la conception de Lamarck décrit deux modes de variations, les unes produites par les actions extérieures (physiogenèse), les autres par les effets de Pusage et du non usage (cinétogenèse). L'hérédité des caractères acquis serait due à une certaine énergie, transmise du point excité aux cellules génitales où elle se transformerait en énergie de croissance
t s’ajouterait aux énergies déjà existantes. A la génération suivante cette énergie nouvelle reproduirait, par réversibilité, les mêmes variations physiologiques que celles acquises par l'ancêtre.
Cette conception, purement hypothétique, ne fait pas faire un pas à la question.
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Je citerai enfin la théorie de Semon qui identifie la mémoire, retour des processus psychiques, et lhérédité, retour des processus de croissance. L'une et l’autre propriété seraient dues à ce que la substance vivante peut, sous l’influence d’une excitation, subir une modification durable, grâce à laquelle l’état d’excitation se reproduira plus facilement qu'avant la première atteinte.
Il serait prématuré d'essayer une critique de ces conceptions avant d’avoir en mains tous les faits expérimentaux permettant de porter sur elles un jugement bien assis. Il est cependant dans tous ces systèmes un point faible qu'il est indispensable de mettre en évidence dès maintenant. Il a trait au mécanisme de l’hérédité des variations acquises qui est la clef de voûte de ces systèmes.
Sans doute, il est certain que les cellules reproductrices ne sont pas isolées dans l'individu et que, théoriquement, elles reçoivent le contre-coup, si atténué soit-il, de tout ce qui se passe dans le reste de l'organisme. Mais, en pratique, il est non moins évident qu'une variation, survenue dans un muscle ou un os, ne retentira pas nécessairement sur la substance génitale au point d’en modifier la constitution physico-chimique. Nous pouvons même affirmer qu'il n’en est pas ainsi, car, sans cela, il n’y aurait dans la nature ni espèces, ni races, ni même de lignées relativement stables. Dans un chapitre ultérieur nous chercherons à préciser les relations que présentent les éléments génitaux avec le reste du corps. Mais nous pouvons, dès maintenant, nous demander si la coordination générale, c’est-à-dire d’après LE Danrec lui-même, si l'agencement des parties qui permet à l’organisme de renouveler son milieu intérieur et de continuer à vivre, serait bien gravement troublé au cas où le patrimoine héréditaire des éléments génitaux ne se mettrait pas en équilibre de constitution avec la plupart des autres plastides, si autrement dit la sélection entre plastides intervient ici nécessairement. Les éléments génitaux ne sont pas pour lindividu d’une nécessité aussi immédiate que le cœur, les vaisseaux, le poumon, le rein ou le corps thyroïde. Un être ne meurt pas du fait de la castration et les modifications que produit celle-ci sont dues à la suppression des cellules interstitielles des glandes génitales et non à celle de la lignée génitale elle-même. L'unité de l'organisme
n'existe que dans la mesure où les parties sont en étroite interdépendance. Une lésion du corps thyroïde, par exemple, pourra déterminer au cours de l’ontogenèse des modifications importantes. Il est peu vraisemblable qu’une section musculaire ou l’ablation d’un orteil puisse retentir fortement sur l’organisme en voie de développement.
Ce n’est, il me semble, que tout à fait exceptionnellement que des variations individuelles acquises pourront être assez profondes pour devenir définitives, c’est-à-dire inscrites au patrimoine héréditaire, Peut-être même ce retentissement spécifique sur les cellules reproductrices est-il impossible ? C’est le point de vue que nous allons voir soutenir par Weismanx dans sa célèbre critique de l’hérédité des caractères acquis.
La théorie de Weismann et la non hérédité des caractères acquis.
La caractéristique de la théorie de Wersmanx, du moins de celle qu’il a d’abord exposée dans ses £ssais sur l'Hérédité, réside dans la différence d'essence qu'il place entre les cellules du corps ou soma et les cellules germinales, et dans l'absence de toute action possible du soma sur le germen, c’est-à-dire dans la uégation de toute hérédité des caractères acquis.
L'auteur est parti de la conception suivante : les Protozoaires se reproduisent indéfiniment, ils sont immortels. Chez les Métazoaires, au contraire, les cellules du corps sont susceptibles de se multiplier plus ou moins longtemps, mais elles ne peuvent pas reproduire un individu nouveau. Seules, les cellules génitales ont cette propriété ; seule leur lignée cellulaire transmet de génération en génération limmortalité des ancêtres unicellulaires. Les deux catégories de cellules, cellules somatiques et cellules germinales, ont donc une constitution différente, le soma ne renfermant que du plasma somatique, le germen seul contenant du plasma germinatif. Quelles relations existent entre ces deux plasmas ? Comment les plasmas somatiques dériventils du plasma germinatif ? Qu'est-ce d’abord que ce plasma germinatif ?
L'œuf qui va donner naissance à un individu est formé d’une substance de composition et de structure données qui détermine
tout l'avenir de l'individu. C’est le plasma germinatif transmis par les parents : « Depuis le moment où commencent les préliminaires de la première segmentation de la cellule œuf, l'avenir de l'organisme est déterminé; il est décidé s’il sera plus grand ou plus petit, s'il ressemblera au père ou à la mère; les détails même, et les particularités les plus minutieuses sont décidées. Cependant, on n’en peut douter, il reste encore un certain champ à l’action des conditions extérieures d’existence qui viennent encore bien influencer l’organisme en développement, mais ce champ est restreint et ne forme qu'une petite région mobile, autour d’un point central fixe qui est fourni lui-même par lPhérédité (1!) ».
Au cours de lontogénèse, les divisions cellulaires qui succèdent l’une à l’autre ne sont pas égales. Le plasma germinatif se dissocie entre les différentes lignées de cellules, celle, par exemple, qui devra donner naissance à l’ectoderme emportant, à l'exclusion des autres, les parties qui conditionnent la formation des téguments et du système nerveux. Cet émiettement du plasma germinatif initial aboutit dans chaque cellule à la formation d’un plasma somatique qui ne comprend plus, du plasma germinatif, que les parties déterminant les caractères particuliers de cette cellule. Au coûrs de lontogénèse, les plasmas présentent donc une simplification etune différenciation progressives. Il est cependant une lignée cellulaire qui conserve intégralement le plasma germinatif initial, c'est celle qui aboutit à la formation des cellules génitales de l'individu. Seules, de tout le corps, ces cellules renfermeront tous les éléments du plasma germinatif de l'œuf; seules, elles seront capables de reproduire à nouveau l'organisme en son entier.
Il y à donc une opposition tranchée entre les cellules somatiques et le germen. Ce germen est transmis d’ascendants à descendants, si bien que «les cellules germinatives des générations successives se comportent comme une suite d'êtres unicellulaires qui résultent les uns des autres par le processus de la génération ». Les divers individus ne sont que des mailles successives de ce chaïnon.
Cette indépendance du soma et du germen étant admise, il n'y
(1) Waismanx, Essais sur l’Hérédité, p. 153.
a plus de place pour une influence de celui-là sur celui-ci. I ne saurait être question d’hérédité des caractères acquis. Les variations somatiques présentées par un individu sous l'influence des conditions extérieures restent strictement somatiques et ne peuvent être transmises à la lignée de ce plasma germinatif dont la continuité, à travers les générations, est la condition même de l'hérédité.
Sans doute, WEIsmanN ne nie pas d'une façon catégorique que le milieu et l’état du soma ne puissent exercer une influence sur le germen, mais cette influence est d’une nature bien différente de l’action spécifique que suppose la théorie de lhérédité des caractères acquis : « Les cellules génitales sont, en effet, contenues dans l'organisme adulte et les influences externes qui peuvent agir sur elles sont essentiellement déterminées par l’état de organisme qui les recèle. S'il est bien nourri, les cellules génitales sont abondamment alimentées, et inversement, s’il est faible et maladif, elles ne se développent que d’une façon chétive, et l’on peut supposer que les influences de ce genre peuvent agir d’une façon plus spécialisée, c'est-à-dire agir sur certaines parties isolées, seulement, des cellules germinales. Mais ceci est, en vérité, tout autre chose -que de croire, comme certains le voudraient, que l'organisme peut transmettre aux cellules germinales les modifications qui lui ont été imprimées par les agents extérieurs, de telle sorte qu'elles se représenteront, à la génération suivante, au même moment et au même point de l'organisme que chez les parents (?) ».
« Je suis très éloigné de soutenir, nous dit encore WEISMANN, que le plasma germinatif qui, dans ma théorie, passe d’une génération à l'autre comme l’agent de l’hérédité, demeure absolument immuable ou tout à fait insensible aux influences provenant de organisme dans lequel il revêt la forme des cellules germinatives. J'ai plutôt admis qu’une influence des organismes sur leurs cellules germinatives, influence capable de les modifier, est possible et même jusqu’à un certain point inévitable... Un changement de croissance à la périphérie comme lostéome ne provoquera jamais dans la structure moléculaire du plasma germinatif un changement tel que la disposition à Postéome soit accrue, et
(1) Essais sur l'Hérédité, p. 155.
oo
34 E. GUYÉNOT
que par suite le fils hérite d’une sensibilité plus grande des os ou de l'os unique en question : la cellule germinative répondra simplement aux quelques changements dans l'alimentation provoqués par « l’accroissement à la périphérie » par un changement dans le volume, dans le nombre ou peut-être aussi dans la disposition de ses éléments moléculaires. Que ce dernier cas puisse se réaliser, on a le droit d’en douter, mais en tout cas — si la chose est possible — la qualité du changement du plasma germinatif n’a rien à faire, avec la qualité du « caractère acquis », mais seulement avec son influence sur les conditions générales d’alimentation)
Le poids de la critique de Weismanx est incontestable. II semble, à raisonner avec lui, que l’hérédité des caractères acquis, qui paraissait si naturelle dans les théories précédentes, se heurte maintenant à un tissu d’invraisemblances. Seulement, et c’est le sort de toutes les vues théoriques, l’argumentation de WEISMANN pèche par la base.
Que l’hérédité des caractères acquis soit un phénomène rare et répondant à des conditions assez spéciales, cela est vraisemblable. Mais sommes-nous en droit d’en nier l’existence en nous basant sur la séparation irréductible que l’auteur établit entre le soma et le germen ? Cette séparation ne serait-elle pas elle-même une simple vue de l'esprit ?
Comment expliquer, si les cellules somatiques ne contiennent pas de plasma germinatif, qu'un fragment de feuille de Bégonia puisse engendrer une plante complète avec ses organes génitaux, qu'il en soit de même pour un morceau de tige de Troène, pour un tubercule de Pomme de terre, un bulbe d’Iris, ou l’écusson d’un Rosier greffé sur un églantier ? Comment comprendre que certains animaux se reproduisent par bourgeons, c’est-à-dire par des îlots de cellules somatiques, que d’autres, après avoir présenté une génération asexuée, redonnent une génération sexuée, que, de certains Vers coupés en deux, les deux tronçons régénèrent réciproquement les parties manquantes ?
Devant les objections de cet ordre qui n’ont pas manqué de surgir, VWEisManx à dû admettre que les cellules somatiques pouvalent, elles aussi, contenir en réserve du plasma germinatif et
(!) Zssais sur l'Hérédilé, p 168.
dès lors ce fut tout l’échafaudage de sa théorie qui s’écroula.
Sa conception de la prédétermination et de la différenciation progressive des divexses lignées cellulaires, au cours de l’ontogenèse — par réduction, à chaque nouvelle division, du plasma germinatif — n'apparaît pas plus exacte, depuis que l’on a montré qu'un blastomère du stade deux ou même du stade quatre pouvait, dans certaines conditions, redonner lorganisme en entier et depuis que se sont accumulés les faits connus de régénération.
Je ne crois pas utile pour le moment de prolonger la discussion entre les deux conceptions lamarckienne et weismannienne. Nous manquons pour les juger de la véritable base scientifique, des faits. Voyons si l'analyse de ces derniers fera pencher la balance dans un sens ou dans l’autre et nous permettra de cenclure pour ou contre l’hérédité des caractères acquis.
FAITS ET EXPÉRIENCES RELATIFS À L'HÉRÉDITÉ DES CARACTÈÉRES ACQUIS
Avant de passer en revue les faits relatifs à lPhérédité ou à la non hérédité des caractères acquis, 1l est important de préciser ce que lon entend par caractères acquis de façon à définir les conditions auxquelles devra correspondre une expérience faite correctement.
Une première définition, au sens large, de l’hérédité des caractères acquis serait celle-ci : Un individu ayant subi une variation sous l'influence du milieu, il en résulte une modification générale de cet individu, y compris ses cellules génitales, qui se traduira, chez ses descendants, par quelque modification qui ne sera pas forcément identique, ni même analogue, à celle présentée par les parents. Une semblable définition exclut en réalité Phypothèse des caractères acquis proprement dits et ne rend plus compte du mécanisme de lPadaptation.
Au sens propre du mot, l’hérédité des caractères acquis peut être envisagée de la façon suivante : Une variation donnée étant
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survenue dans un organisme sous Pinfluence de facteurs externes, il én résulte une modification globale de cet organisme, y compris ses éléments génitaux, mais de nature telle que les descendants présenteront exactement, par réversibilité, la variation des parents.
Ici, il faut encore envisager deux hypothèses. Dans un cas l’action extérieure porte uniquement, pour employer le langage weismannien, sur le soma et retentit secondairement, par lintermédiaire des variations somatiques, sur le germen. C’est le cas type de l’hérédité des caractères acquis. Dans l’autre cas l’action externe peut s'exercer simultanément et directement sur le soma et sur le germen, ou même presque exclusivement sur le germen. C’estle cas de certains agents physiques, tels que les rayons X, les variations de température du milieu, etc. On ne sait Jamais alors s’il s’agit de variations somatiques transmises au germen ou de variations parallèles du soma et du germen.
Pour qu'une expérience offre toutes les garanties désirables, il faudra donc : 1° Produire, par une modification connue du milieu, une variation donnée dans un organisme, en s’assurant que c'est bien à la modification des facteurs externes qu'est due cette variation,
2° Constater la réapparition chez les descendants d’une façon régulière, au moins pendant une ou quelques générations, de la variation observée chez les parents, même si les conditions anormales du milieu ont été supprimées.
Voyons maintenant les principaux faits qui sont apportés en faveur de la conception de lhérédité des caractères acquis et constatons tout d’abord que ces faits sont peu nombreux, que ce sont toujours les mêmes qui reviennent dans les discussions, ce qui tend à démontrer que leur fréquence est certainement moindre que bien des biologistes ne se le sont imaginés.
Je diviserai ces faits en deux groupes : ceux dans lesquels Paction extérieure envisagée à pu agir simultanément et directement sur le soma et le germen (température, climat, rayons X, etc...), ceux dans lesquels l’action extérieure n’a pu influencer le germen qu'indirectement par l'intermédiaire du soma (variations dans l'alimentation, mutilations).
Premier groupe d'expériences : Action directe possible sur le germen
1° Variations liées à des changements de température. — En soumettant des chrysalides de Vanessa urticæ à un abaissement de température, Sranpruss (53) observa que sur 2.000 chrysalides ainsi traitées, 4o donnèrent naissance à des formes aberrantes. Ces formes anormales, croisées entre elles, donnèrent plus de 2.000 chenilles qui furent élevées à la température ordinaire, mais dont 204 seulement aboutirent à l'adulte, par suite d’une circonstance accidentelle. Parmi les 204 papillons, 4 présentaient une aberration semblable à celle des parents. Se basant sur son expérience personnelle, l’auteur estime qu’un semblable pourcentage, bien que faible, ne se rencontrerait jamais dans la descendance d'individus normaux. Aussi est-il porté à voir dans ce fait un cas d’hérédité.
De même FiscHer (21), expérimentant sur des chrysalides d'Arctia caja, divisa un lot de 102 chrysalides de descendance normale en deux séries : 54 furent soumises aux conditions ordinaires de température et ne donnèrent que des papillons normaux ; 48.furent soumises à l’action d’un froid intermittent de — 8°. De ces dernières, naquirent {1 papillons aberrants, chez lesquels les taches brunes des ailes antérieures et les taches noires des ailes postérieures étaient plus ou moins élargies. Fischer accoupla un mâle et une femelle rendus ainsi mélaniques ; il en résulta 173 chrysalides qui donnèrent naissance d’abord à des papillons normaux, puis à des papillons éclos plus tardivement dont 17 étaient modifiés dans le sens des parents.
Dans ces expériences et dans toutes les expériences analogues un fait frappe immédiatement. Il n’y a jamais qu’une faible partie des individus soumis à la modification de température qui présentent une variation. Pourquoi la modification du milieu, si elle est réellement la cause dela variation, ne la détermine-t-elle pas chez tous les individus qui y ont été soumis ? Sans doute on répondra qu'il y a toujours des variations dans la constitution des individus, que certains sont susceptibles de modifications, tandis que d’autres n’ont pas cette possibilité dans les mêmes conditions. Mais alors la variation du milieu ne serait-elle pas que l’oc-
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casion de la modification organique et celle-ci ne serait-elle pas déterminée chez les êtres qui la présentent, précisément par la constitution qu'ils possédaient avant l’expérience ? Cette interprétation est d'autant plus admissible que parfois les mêmes modifications peuvent survenir chez les organismes de même espèce, aussi bien sous l'influence d’un abaissement que d’une élévation de température.
Ces expériences manquent incontestablement de la précision nécessaire pour établir nettement le déterminisme des variations constatées. On peut notamment se demander si c’est bien le changement de température qui a modifié les parents et si, d'autre part, les quelques descendants modifiés dans le sens des parents le sont bien par hérédité et non par suite de quelque influence extérieure méconnue. Les conditions du milieu sont évidemment trop mal définies pour que de telles recherches on puisse tirer aucune conclusion ferme.
De très intéressantes expériences, qui toutefois n’échappent pas plus que les précédentes à l’objection de Weismaxx de l’action simultanée possible de l'agent extérieur sur le soma et le germen, ont été réalisées par KammEerER (3/4), sur des Salamandres. Salamandra atra, qui vit dans les régions élevées, est vivipare tandis que S'alamandra maculosa vivant dans la plaine est ovipare. Chez S'alamandra atra, la plupart des œufs sont détruits par adelphophagie et seuls deux œufs évoluent, en donnant naissance à des petits qui sortent complètement développés de l’utérus maternel. Or, si on soumet ces Salamandres des régions élevées et froides à une température chaude (30°) et humide, le développement est accéléré, une dizaine d’œufs peuvent évoluer simultanément et il naît ainsi autant de tétards munis de branchies, comme dans le cas de Salamandra maculosa. Cette modification serait susceptible de devenir héréditaire, car, une fois, cinq petits conservèrent le mode de reproduction acquis par les parents.
En soumettant des Lacerta muralis à l'action d’une température élevée, Kammerer observa, chez les femelles, une variation progressive de la couleur et des dessins dela peau. Ces modifications ne sont pas définitivement acquises chez les individus car, si on les remet dans les conditions ordinaires, ceux-ci reprennent leur coloration primitive. Cependant, et vraiment le fait paraît extraordinaire, les jeunes d’une portée de ces femelles en
voie de modification auraient présenté une modification semblable à celle de la mère et dont l’intensité aurait été précisément celle que présentait le parent au moment de la reproduction.
D’autres expériences de Kammerer (33), où la modification de coloration des Salamandres était produite par le séjour sur des sols de couleur différente, aboutirent à des résultats comparables. On peut distinguer parmi les S. maculosa deux formes : l’une appelée {ypica est caractérisée par la distribution sans ordre des taches jaunes et noires des téguments ; {æniata est une autre forme où les taches confluent en bandes longitudinales, plus ou moins nettes, avec symétrie bilatérale plus ou moins accentuée. S1 on prend de jeunes S. {ypica très peu jaunes et qu’on les élève pendant trois à quatre ans sur un fond d’argile jaune, on constate une augmentation de dimension des taches jaunes préexistantes et la formation de taches jaunes nouvelles. Devenue adulte, la Salamandre, partie d’un état où le noir dominait, arrive à présenter surtout des taches jaunes. Inversement, de jeunes Salamandres très jaunes, élevées sur un fond de terre de jardin noire, deviennent de plus en plus noires, surtout sur la face dorsale.
L'action de ces sols différents est complexe. L’agrandissement des taches jaunes ou noires déjà existantes s’observe aussi bien si le fond est constitué par du papier jaune ou noir. Cette action cesse, si la Salamandre est rendue aveugle. Il s’agit donc d'une adaptation directe à la teinte du milieu, au moyen d’un réflexe dont le point de départ est représenté par l’appareil visuel et dont le point terminal est constitué par les terminaisons nerveuses aboutissant aux chromatophores. Quant à l’apparition de taches nouvelles, elle ne se produit que sur les fonds d’argile ou de terre et se trouve en relation avec les conditions de sécheresse ou d'humidité. L’argile jaune est hygroscopique et l'humidité provoque précisément le développement des taches jaunes. Inversement la terre noire est sèche et la sécheresse détermine lapparition de nouvelles taches noires.
La descendance de ces Salamandres modifiées par ces actions complexes est très intéressante. Les descendants des Salamandres Jaunies sont très nettement jaunes, même élevés sur un fond indifférent et les taches jaunes ont une symétrie bilatérale. Si on transporte ces jeunes Salamandres sur un fond d’argile jaune, on
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obtient, par une sorte d'action cumulative, des animaux presque entièrement jaunes. Les descendants de Salamandres noircies se présentent aussi avec une prédominance de taches noires disposées de chaque côté de la ligne médio-dorsale. L'existence de cette symétrie bilatérale. tend à rapprocher ces animaux de la forme fœntiata.
Le même auteur, au cours d'expériences effectuées sur le Crapaud accoucheur, Alytes obstetricans, aurait réussi à modifier l'instinct de ce Batracien, en le soumettant à certaines conditions de température et d'humidité. Bien plus cette transformation aurait été héréditaire et se serait comportée comme un caractère mendélien. Si, en effet, on croise un mâle à instinct normal avec une femelle à instinct modifié, les descendants de première génération présentent tous lPinstinct normal, tandis que parmi les hybrides de deuxième génération, on observe trois quarts d’animaux normaux et un quart d'animaux à instinct modifié.
Il est incontestable que le jour où ces expériences auront pu être contrôlées, et auront été effectuées sur un nombre suffisant d'individus, elles présenteront, si toutefois leurs résultats sont confirmés, une importance qu'il serait puéril de nier.
2° Variations liées à l’action des rayons X. — Une variation de cet ordre a été observée par MaxFrReD FRÆNKEL (22), sur des Cobayes. Cet auteur soumit à l’action des rayons X, pendant une demi-heure, une femelle de cobaye âgée de 4 jours. Cette femelle grandit moins vite que les témoins ; adulte, sa taille était vis-à-vis de celle des animaux normaux dans le rapport de 28 à 40. Accouplée avec un mâle normal elle mit au monde 3 petits dont 1 mort-né; les deux autres, un mâle et une femelle, se développèrent lentement et restèrent petits. Accouplés entre eux, ils donnèrent deux descendants dont lun mourut et dont l’autre fut maintenu en vie, mais demeura encore plus petit que ses parents. La femelle irradiée donna encore, lors d’un deuxième croisement, trois descendants petits et très faibles, dont un seul resta en vie. Tous les essais de croisement ultérieurs demeurèrent stériles. L'action des rayons X parait done avoir sérieusement touché l'ovaire et réduit, de ce fait, la fécondité de l'animal, en même temps que la vitalité des descendants.
Une particularité très curieuse fut observée : l'animal, soumis aux rayons X, avait perdu ses poils sur une certaine région de la
tête (sous l'influence des rayons ?). Or, chez ses descendants, l’auteur put observer l'existence de cette sorte de tonsure qui se reproduisit régulièrement et au même endroit.
3° Variations liées à l'action du climat. — Bien que l’action du climat soit la résultante d’une série de facteurs (température, humidité, luminosité, etc.), il est incontestable que la température en est le constituant le plus important. C’est pourquoi je range dans le premier groupe les variations liées aux changements de climat. D'ailleurs les expériences ont porté surtout sur des végétaux, dont les cellules sexuelles sont beaucoup plus extériorisées que chez les animaux et par suite plus exposées à l’action directe des différentes circonstances du milieu.
Un exemple célèbre de variation sous l'influence du climat est relatif aux arbres de nos régions qui, transportés dans les pays chauds, cessent de perdre leurs feuilles, par suite de l'absence de saison froide dans leur nouvel habitat.
C’est ainsi que Dermer, se basant sur les affirmations de Garr- NER, rapporta en 1887 que les Cerisiers de nos-pays, importés à Ceylan, y avaient été transformés sous l'influence du changement de climat en arbres à feuilles persistantes. Discutant linterprétation qu'il fallait donner de ce phénomène, Wrersmanx demanda la preuve que la persistance du feuillage, chez le Cerisier, était bien transmise par graines et non par simples boutures. Wers- MANN n'a Jamais nié, en effet, que les individus puissent transmettre lun à l’autre leurs caractères acquis, par voie de simple multiplication, et que dans ce cas, de même que dans celui des Protozoaires, il y ait réellement hérédité des caractères acquis.
La preuve réclamée par WeismanN paraît avoir été fournie depuis par les très remarquables expériences d'En. BorpaGe (6). Ce biologiste de haute valeur a expérimenté, à l’île de la Réunion, non pas sur le Cerisier qui s’y reproduit mal, mais sur le Pêcher qui s’y est fort bien acclimaté et y donne des fruits parvenant à maturité. On y rencontre des Pêchers à feuillage subpersistant, c’est-à-dire ne se dépouillant jamais complètement de leurs feuilles et des pêchers à feuillage cadue ; ce sont alors des arbres récemment introduits ou croissant dans des conditions de sécheresse, de froid, de vent peu compatibles avec lPapparition d’un feuillage persistant. L’acquisition de cette variation se fait très graduellement. Les premières années, les feuilles tombent
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en juin, juillet et août ; les nouvelles apparaissent un peu plus tard. L’intervalle qui sépare les deux feuillaisons se raccourcit de plus en plus et, au bout d’une vingtaine d'années, la subpersistance est constituée. On trouve sur l'arbre un mélange de feuilles anciennes, de feuilles nouvelles, de fleurs et de bourgeons floraux. La variation n’est d’ailleurs pas unique : les feuilles acquièrent une coloration plus sombre, l’épiderme et la cuticule deviennent plus épais ; dans le pétiole et les nervures apparaît un tissu de soutien qui manque dans les régions tempérées. La couche séparatrice de tissu, dont la résorption provoque la chute des feuilles, ne se forme plus simultanément pour toutes les feuilles. Les écailles soi-disant protectrices des bourgeons se modifient sans disparaitre. Il s’agit en somme d’une modification étendue de l'organisme, se manifestant par différentes particularités.
Celles-ci sont-elles devenues héréditaires ?
Les noyaux provenant d'arbres subpersistants, semés dans la région où poussent les parents, donnent immédiatement des arbres à feuillage subpersistant. Mais il y a plus. L'île de la Réunion présente des régions hautes, dépassant 1.000 mètres, où la température est beaucoup moins élevée et peut descendre à — 4° pendant la saison fraiche. Dans ces régions, les Pêchers n’acquièrent jamais de feuillage subpersistant et continuent à présenter une période de dénudation. Borpace eut l’idée de semer des noyaux, fournis par des pèchers à feuillage subpersistant, dans ces endroits de climat plus froid et il constata que, même dans ces conditions, la persistance du feuillage apparaissait immédiatement chez les descendants. Le caractère acquis de la subpersistance du feuillage ne saurait, semble-t1l, être mis en doute.
Les expériences faites en soumettant des végétaux à un climat différent ne donnent pas toujours des résultats aussi nets. En 1885, SCHÜBELER à signalé que les Maïs transportés dans une zone septentrionale, telle que les environs de Christiania, y présenteraient un raccourcissement de la durée de végétation. Celleci passerait de 123 à 90 jours, les tiges devenant corrélativement plus courtes et les grains plus petits. Lorsqu'on transporte ce Maïs dans des régions plus tempérées, les modifications acquises disparaîtraient rapidement.
Les expériences de NœGert qui transporta 2.500 variétés de [ieracium des montagnes, dans le jardin botanique de Munich
et les observa minutieusement pendant 13 années consécutives, lui ont permis d'affirmer que les caractères montagnards, acquis sous l'influence des hautes altitudes, n’étaient nullement héréditaires. Dès la première année de transplantation, les particularités caractéristiques de la vie dans la plaine se montrèrent dans toute leur amplitude, bien qu'il se fut agi de végétaux ayant derrière eux une série immense de générations alpestres.
L'expérience inverse a été réalisée par G. Bonxier (!), à qui l’on doit tant de belles recherches relatives à l’action des facteurs externes sur les végétaux. Cet auteur transporta à l’Aiguille de la Tour, dans la chaîne du Mont-Blanc, à 2.400 mètres d’altitude et au col de la Palouine, dans les Pyrénées, à 2.300 mètres, des plantes vivaces recueillies aux environs de Paris, et dont une moitié avait été laissée dans la plaine. Très rapidement, ces plantes de plaine cultivées dans la haute montagne se transformèrent, en acquérant les caractères de forme et de structure que l’on observe sur les plantes naturellement alpines.
Deuxième groupe d'expériences : Action sur le germen exercée nécessairement par l'intermédiaire du soma.
1° Variations liées à des changements de nourriture. — De nombreuses expériences de cet ordre ont été réalisées par A. Picrer (49). En nourrissant, avec des feuilles de Noyer, des chenilles d’Ocneria dispar qui vivent habituellement sur le Bouleau et le Chêne, l’auteur constata d’abord qu’un grand nombre d'individus moururent. Les individus qui arrivèrent à l’état adulte étaient de petite taille (ce qui paraît lié à une nutrition insuffisante) et de plus présentaient une teinte plus pâle et des dessins plus marqués. Ces variations vont en s’accroissant si on continue la même nourriture anormale pendant les générations suivantes. Si, par contre, on nourrit les descendants avec la nourriture normale, ceux-ei conservent plus ou moins les variations acquises par leurs parents avec cependant une tendance à revenir à la forme normale. Il faut par ailleurs noter que si on continue à
(t) G. Boxnir. Cultures expérimentales dans les Alpes et les Pyrénées. Aev. gén: Bot., L IL, 1800.
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nourrir les générations successives avec le Noyer, la lignée peut s’habituer si bien à cette nourriture que l’on observe alors un retour à la forme primitive.
Cette expérience n’est guère démonstrative. Ne signifie-t-elle pas simplement que, sous l'influence d’une nourriture anormale, la plupart des larves meurent par inanition ou intoxication, que celles qui arrivent au terme de leur développement donnent des individus petits (nutrition insuffisante), avec quelques variations morphologiques traduisant un état d’affaiblissement ou d’intoxication (au sens large du mot) qui ne disparaît pas immédiatement quand on restitue la nourriture normale? Ce qui fortifie considérablement cette interprétation, c’est le fait que la variation déterminée par l’allotrophie n’est que transitoire et qu'elle disparaît lorsque l’accoutumance a été réalisée.
Au cours de ses intéressantes recherches relatives à l’action du régime alimentaire sur les Poules, F. Houssay (!) a constaté que, sous l'influence du régime carnivore, ces Oiseaux présentent une réduction progressive du tube digestif, notamment du jabot, de l'estomac, du gésier et des cœcums. Cette modification va en augmentant au cours des générations successives. On la constate déjà, chez les jeunes animaux âgés de sept à dix-sept Jours, des quatrième où sixième générations, alors que le régime spécial n’a pas eu le temps d’agir personnellement sur eux, pendant leur courte vie, À moins que les variations étudiées ne soient le résultat d’une intoxication progressive de la lignée, il est difficile de ne pas conclure que ces modifications ont été transmises aux jeunes par hérédité.
On cite parfois, à l'appui de la théorie de lhérédité des caractères acquis, une très intéressante expérience de Marcnaz (38) dont voict le point de départ. Les Robinia pseudacacia furent attaqués en 1881 par une Cochenille jusqu'alors inconnue que Douaras, le grand spécialiste de l'époque, crut devoir considérer comme une espèce nouvelle, le Lecanium robiniarum. L'origine de ce nouveau parasite était totalement ignorée. Tenant compte des affinités qui existent entre cette Cochenille et celle du Pêcher, le Lecantum corni, P. Marcuaz fut conduit à se demander s; celle-ci ne serait pas la souche de la forme observée sur lAcacia.
(D EF. Houssay, Arch, Zool, Exp. 4e série, t&, VI, 1907.
L'expérience qu'il entreprit n'avait pas d’autre but. Elle a été présentée depuis comme un exemple frappant d’hérédité des caractères acquis ; nous allons voir s’il en est réellement ainsi.
En juillet 1907, des Lecanium du Pêcher furent placés sur un Jeune Acacia, éloigné de tous arbres de la même espèce, et enfermés dans un sac. Ces Lecanium renfermaient des œufs et des larves commençant à éclore. Les jeunes larves se répandirent en nombre immense sur l’arbre et une grande quantité d’entre elles se fixèrent sur les feuilles de lAcacia. Un petit nombre seulement de ces larves quittèrent les feuilles à l'automne et se fixèrent sur le bois pour y passer l’hiver, comme cela a lieu d’ordinaire. Au printemps suivant, une vingtaine d'insectes poursuivirent leur développement et grossirent normalement, en présentant les aspects successifs habituels. À partir de ce moment, un certain nombre moururent sous l'influence d’un Chalcidien parasite ; une douzaine furent détruits par un Oiseau, quatre seulement purent être menés à bonne fin et atteignirent en juin tout leur développement, en présentant la grande taille, la coloration foncée et le facies définitif du Lecanium robiniarum.
MarcuaLz se heurta à de grandes difficultés pour réaliser Fexpérience inverse. Ayant placé des Lecantum robiniarum (nous ne savons pas si ce sont des Cochenilles de Acacia prises dans la nature, ou celles résultant de l’expérience précédente) sur le Pêcher, il se produisit encore une très grande mortalité dans les élevages. Un seul individu réussit à se développer complètement, mais au lieu de conserver le caractère supposé acquis du Z. robiniarum, il prit les aspects successifs et caractéristiques du L. corni. Cet individu se dessécha d’ailleurs sans avoir pondu.
Tout ce qu'il y aurait d’héréditaire chez le Zecantum robintarum, ce serait donc non pas les caractères morphologiques, mais une certaine incapacité à se développer sur la plante où se développaient vraisemblablement ses ancêtres. Encore faudrait-il s'assurer par de multiples expériences, portant sur de très nombreux individus, qu'il en est bien ainsi.
Il faut aussi remarquer que la transformation subie par suite de Pélevage sur le Pêcher n’est pas très profonde, ni très spécifique. «Tous les caractères fondamentaux de structure du Lecanum du Robinia et du Z. cornt sont en effet identiques et il n'existe entre les deux formes que des différences quantitatives
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au point de vue de la taille, de la pigmentation et des rugosités. Enfin il existe tous les intermédiaires entre le L. robiniarum et le L. corni. C’estainsi que le L. cornide la Vigne (L. vini. Boucné) etcelui de même espèce qui se trouve sur la Glycine (Z. wistariæ. Sax.) ressemblent souvent de la façon la plus étroite au Lecanium du Robinia.
D'ailleurs en se basant précisément sur la mortalité considérable, survenue au cours de lexpérience, on pourrait aussi bien présenter les faits observés comme le résultat d’une sélection entre individus de constitution différente. Parmi les divers individus d’une population de L. cornt, certains auraient une constitution ne leur permettant pas de vivre sur le Aobinia et mourraient. Ceux qui ont une constitution compatible avec ce changement de nourriture aboutiraient, soit uniquement en raison de leur constitution, soit simultanément par suite du changement de milieu, au type L. robiniarum. La difficulté pour ces derniers organismes à prospérer à nouveau sur le Pêcher pourrait tenir à ce que, par suite de cette sélection, la plupart des ZL,. robiniarum actuels ont une constitution assez différente de celle de leurs ancêtres, pour n'être plus capables de vivre sur le Pêcher.
Cette expérience, très intéressante à d’autres points de vue, n’est donc nullement la démonstration de lPhérédité des modifications acquises que l’on a voulu y trouver.
20 l’hérédité des mutilations. — Tous les faits connus concourent à montrer que la variation morphologique individuelle consécutive à une mutilation (déformation, perforation, amputation) n'est pas héréditaire. C’est un fait d'observation courante qu'un amputé de la cuisse où un manchot ont des enfants normalement constitués. Même des mutilations continuées régulièrement pendant de très nombreuses générations ne sont pas héréditaires. La circoncision chez les races sémitiques où musulmanes, la déformation du pied des Chinoises, les incisives brisées, les oreilles, les lèvres ou les narines percées, toutes ces mutilations ou déformations ne sont pas héréditaires.
Les expériences faites aboutissent au même résultat.
Kugux a cité le cas d’une race de Moutons dont les éleveurs coupalent la queue depuis près de 100 ans et chez lesquels on ne trouvait aucune tendance de cet organe à s’atrophier ou à dispa-
raître. WgISMaNx à fait des expériences analogues sur la Souris et n’a trouvé aucune hérédité de la mutilation de l’appendice caudal, même après de nombreuses générations d'animaux amputés. On a bien rapporté quelques observations qui semblent plaider en faveur de l’hérédité de certaines mutilations, mais elles sont tellement rares et il y a tellement de faits contraires qu’elles paraissent avoir trait à de simples et curieuses coïincidences.
Par contre, des expériences dues à Browx SequarD (1868 à 1882) et qui eurent un grand retentissement tendraient à démontrer que les mutilations nerveuses déterminent dans les organismes des modifications qui seraient héréditaires. 11 importe de remarquer que dans ce cas l’hérédité ne porterait pas sur la lésion nerveuse expérimentale elle-même, mais sur les effets physiologiques qui en sont la conséquence. Voici les principales de ces expériences effectuées sur des Cobayes.
La section du sciatique ou l’hémisection de la moelle fait apparaître chez les animaux, au bout de quelques semaines, une épilepsie d’un type assez spécial, dont les crises sont déterminées par l’attouchement d’une zone tégumentaire située en arrière de lPœil du côté de la section. La plupart des descendants de ces animaux, bien que n’ayant subi aucun traumatisme, seraient devenus épileptiques comme leurs parents. [l faut noter que ce n’est pas une lésion quelconque du système nerveux qui est susceptible de provoquer l’épilepsie ; la section du sciatique ou son simple écrasement à travers la peau non lésée produisent presque toujours le phénomène, tandis que la section du brachial ne la détermine jamais. De même, l’hémisection de la moelle dorsale produit presque toujours lépilepsie, l’hémisection de la moelle cervicale, celle de la moelle lombaire ou des cordons antérieurs, jamais. Cette spécialisation montre que lépilepsie observée ne saurait être due, comme le pensait Wgismanx, à une infection de l’organisme par un germe indéterminé, à la suite des lésions nerveuses provoquées. Il ne semble pas non plus qu'il puisse s'agir, chez les descendants, d’un simple fait d'imitation. En tout cas, les expériences suivantes ne sont pas susceptibles d’une pareille interprétation.
Les lésions du corps restiforme déterminent chez les animaux des lésions oculaires et des ecchymoses suivies de gangrène sèche au niveau des oreilles. Les yeux présentent une opacité de la
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cornée et subissent une atrophie progressive, sans inflammation. Chez les descendants on peut observer des altérations identiques ou analogues et non inflammatoires.
La section partielle du bulbe rachidien provoque une exophtalmie et celle-ci se retrouve chez la plupart des descendants.
La section du nerf grand sympathique cervical provoque une déformation particulière de Poreille et une occlusion partielle des paupières, modifications que lon voit réapparaïître chez les descendants.
Bien plus, quelques animaux nés de Cobayes qui avaient rongé partiellement leurs pattes, à la suite de l’insensibilité causée par la section de leur nerf sciatique, présentaient une absence congénitale de phalanges ou d’orteils entiers. Enfin, dans quelques cas, des Cobayes, malgré que leur nerf sciatique fut intact, paraissaient avoir hérité de Fatrophie musculaire survenue chez leurs parents, à la suite de la section du nerf sciatique.
Un certain nombre de ces faits ont été confirmés par d’autres expérimentateurs et en particulier par Dupuy (17). Ce sont des données positives, non contestables.
En ce qui concerne leur interprétation, un des plus remarquables biologistes français modernes, CuéxoT, pense que ces phénomènes peuvent s'expliquer par la transmission au descendant de quelque substance toxique, élaborée chez le parent, chez la mère notamment. (est en effet surtout, sinon exclusivement par la femelle que les accidents sont transmis, ce qui fait penser à un mécanisme d'échange à travers le placenta, semblable à celui qui transmet au fœtus Pimmunité acquise par la mère au cours d’une maladie survenue pendant la gestation. Que lépilepsie puisse être due à une semblable transmission d’une substance épileptisante, analogue à celle qu'on a trouvée dans l'urine des épileptiques, cela est vraisemblable, mais il est plus difficile d’expliquer que cette épilepsie réapparaisse avec des caractères identiques à ceux des parents. D'autre part, on ne saurait admettre que difficilement lexistence de substances circulant dans les humeurs de l'organisme et susceptibles de conditionner des lésions locales telles que Patrophie de lœil ou Pexophtalmie, des ecchvymoses où des déformations auriculaires, lPopacité de la cornée, la chute de la paupière et dans certains cas l’atrophie muscu-
laire de la cuisse ou l’absence congénitale de certaines parties des pattes ?
Sans mettre en doute la réalité de ces derniers faits expérimentaux, on peut cependant se demander si les phénomènes présentés par les descendants sont bien identiques à ceux des parents. Dans certains cas, ceux qui nous sont signalés ne sont qu’analogues, et peut-être, en examinant les faits avec soin et avec une tournure d'esprit plus critique, trouverait-on que les lésions des descendants portent bien, il est vrai, sur les mêmes organes que l’ascendant, mais avec des modalités plus ou moins différentes ; peut-être aussi d’autres variations se révéleraient-elles à un examen plus minutieux. Les cas les plus surprenants (atrophie de la cuisse, phalanges ou orteils absents) sont d’ailleurs limités à des cas assez exceptionnels pour qu'il puisse ne s'agir que de simples coïncidences.
Dans le chapitre suivant, J’examinerai plus à fond linterprétation que comportent ces expériences.
Démonstration indirecte de l’hérédité des caractères acquis
Toutes les expériences que je viens de citer tendaient à obtenir une démonstration directe de l’hérédité des caractères acquis, en montrant que des particularités provoquées par une certaine action du milieu sont transmissibles aux descendants.
Cette démonstration, certains auteurs ont cherché à lobtenir indirectement, La méthode consiste à prendre dans la nature des organismes présentant quelque particularité que lon suppose acquise par les ancêtres sous l’influence de certaines conditions du milieu et à rechercher si ces particularités persistent lorsqu'on supprime ou modifie ces conditions.
C’est ainsi que SEMON (1905) a expérimenté sur Acacia lophanta, plante ouvrant ses folioles pendant le jour et les fermant la nuit. La cause de cette particularité réside vraisemblablement dans les alternatives quotidiennes d'éclairage et d’obscurité, mais on peut se demander si le phénomène est dû uniquement à l’action actuelle du rythme nycthéméral ou s’il n’est pas devenu à la longue héréditaire.
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Pour s’en assurer, Semon prit des plantules d’Acacia lophanta n'ayant jamais vu le jour et les soumit à des périodes d'éclairage électrique et d’obscurité alternant toutes les 6 heures ou toutes les h heures. Après 1 ou > semaines de ce traitement, il remplaça le cycle par Péclairage ou l'obscurité continue : l’étalement et le reploiement des folioles n’en continua pas moins à se faire suivant le rythme de 12 heures. Cette périodicité serait donc un caractère acquis autrefois par la plante sous l'influence des périodes de jour et de nuit, et devenue héréditaire.
Il est évident que cette interprétation suppose le problème résolu, car rien ne nous permet, malgré que ce soit vraisemblable, d'affirmer que le rythme héréditaire est bien dù à lalternance périodique du jour et de la nuit. Cette adaptation pourrait aussi bien être expliquée, comme nous le verrons, par la sélection de variations apparues pour de toutes autres causes.
Des expériences plus anciennes de Prerrrer, sur Mimosa pudica et Acacia lophanta, semblent montrer, contrairement aux précédentes, que lerythme d’ouverture et de fermeture des folioles n’aurait rien d’héréditaire. Si on inverse le rythme nycthéméral, en éclairant les plantes pendant la nuit et en les soumettant à l’obscurité pendant le jour, l’ouverture et la fermeture des feuilles se font suivant le nouveau rythme introduit.
Les résultats de ces recherches sont évidemment contradictoires et ne comportent pas de conclusions certaines.
Des expériences de même ordre ont été effectuées par Cuxix- GHAM (1891-92-05) sur des Poissons pleuronectes. Chez ces animaux la face ventrale, couchée contre le sol, est dépourvue de pigment. On peut penser que c’est l'obscurité à laquelle cette face a été soumise pendant des générations qui a déterminé à la longue cet état. En tout cas, actuellement, cette dépigmentation est héréditaire. Elle commence en effet chez la larve, alors que celle-ci n’est pas aplatie et se trouve exposée, par ses deux faces latérales, à la lumière. Cette variation acquise et héréditaire ne peut être que très difficilement modifiée, car si on éclaire la face inférieure du Poisson avec un miroir, celle-ci ne présente qu’une pigmentation très légère, survenant très tardivement et d’une façon Inconstante.
Ici encore, on suppose démontrée la relation de causalité entre l'absence de lumière et la dépigmentation. C’est, en effet, une
interprétation vraisemblable au premier abord, mais nous verrons que des cas très analogues paraissent, après une étude approfondie, être susceptibles d’une interprétation toute différente.
Il existe encore bien des expériences ou des observations que lon pourrait citer, pour ou contre l’hérédité des caractères acquis ; mais elles ne nous apprendraient rien de plus et ne sont pas plus démonstratives que celles que je viens de rapporter. Le moment me paraît venu d'examiner de près ces données positives et de voir si vraiment elles permettent d'affirmer l’existence d’une hérédité des caractères acquis.
ÉTUDE CRITIQUE DE L'HÉRÉDITÉ DES CARACTÈRES ACQUIS
La solution que comportera, après examen des faits, le problème de l'hérédité des caractères acquis dépend essentiellement du sens exact que l’on attache au mot caractère acquis. Aussi devons-nous à nouveau en préciser la définition.
D'une façon générale, on appelle caractère acquis une particularité bien définie, morphologique ou physiologique, apparue chez des organismes sous l'influence de certaines conditions extérieures. L’hérédité de ce caractère consisterait dans la répétition exacte, chez les descendants, de la particularité acquise par les parents. C’est bien dans ce sens que l’entendent les lamarckiens, car sans cette reproduction d’une modification sinon identique, du moins très semblable à celle des parents, leur conception n'aurait plus aucune valeur pour expliquer l’adaptation des êtres vivants aux conditions du milieu.
Toutefois, la variation définie ne leur apparait pas pour autant comme une variation strictement locale, mais comme liée à une modification générale qui retentit nécessairement, en raison de l'unité constitutionnelle de l’organisme, sur le germen, et y détermine un changement spécifique de nature à faire réapparaître chez les descendants la même modification.
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Pour les weismanniens, chaque caractère acquis est au contraire une modification strictement locale. Cette modification consiste dans la variation, sous l'influence du facteur externe incriminé, d'une certaine particule matérielle vivante, le déterminant, qui conditionne précisément l'existence de la partie ayant subi la variation. Au premier abord, il n’y a dans ces conditions aucune possibilité d'hérédité de la variation acquise, puisque celle-ci, restant exclusivement locale, ne saurait en rien atteindre le germen.
Prate (!) a cru cependant pouvoir concilier le weismannisme et la théorie des caractères acquis. Si l’on admet que des déterminants identiques à ceux qui ont été modifiés existent non seulement dans le germen, mais dans toutes les cellules du corps, tout au moins à l’état latent, on peut, en effet, à force d’hypothèses, arriver à une explication inattendue de l'hérédité des caractères acquis. PLATE imagine que toutes les cellules du corps communiquent entre elles par des ponts protoplasmiques semblables à ceux qui existent dans certains tissus et que, grâce à ces communications, l'excitation spécifique des déterminants modifiés en un point donné se transmet de proche en proche jusqu'aux déterminants contenus dans les cellules germinales et les y modifie à leur tour dans le même sens.
Il est bien évident qu'une semblable explication repose sur un tel échafaudage d’hypothèses gratuites qu’elle ne saurait être prise sérieusement en considération. Ni les particules ou déterminants, ni leur répartition universelle dans toutes les cellules, ni l'existence pour ces particules d’un état spécifique d’excitation transmissible, niPuniversalité des ponts protoplasmiques intercellulaires ne sont autres choses que de pures vues de lesprit.
Le problème de lhérédité des caractères acquis se ramène donc à ceci : est-il prouvé qu'une variation, morphologique par exemple, définie et par suite localisée, soit déterminée, accompaguée ou suivie par une modification générale capable d'engendrer dans le germen une variation spécifique telle que les descendants présenteront, par hérédité, la variation localisée des parents ?
(BRDPNPTAUE, Selectionsprinzip und probleme der Artbildung, 1008.
Soma et germen : leurs corrélations.
Il ne suffit pas, en effet, de poser comme axiome l’existence d’une unité fondamentale de Porganisme pour que le problème de l’hérédité des caractères acquis se trouve instantanément résolu. Sans doute, nous savons que les différentes parties d’un organisme sont étroitement unies entre elles par des corrélations nerveuses et humorales; mais ces corrélations qui assurent la synergie fonctionnelle de ces parties ne tendent nullement à uniformiser la constitution physico-chimique de leurs éléments et par suite leur différenciation, ni leur structure, ni leur forme, ni leur fonction propre. S'il n'existe pas entre la plupart des cellules du corps et les cellules germinales cette différence d’essence à laquelle Wersmax lui-même à dû renoncer, il n’en reste pas moins que le germen est une partie de lorganisme ayant par rapport au reste du corps au moins la même individualité que le foie, le cœur ou les capsules surrénales. C’est en ce sens que la distinction entre soma et germen présente une grande importance pour la compréhension du mécanisme de l'hérédité des caractères acquis.
En l’état actuel de nos connaissances, le problème de lhérédité des caractères acquis ne me paraît donc pas pouvoir se ramener à un problème de morphologie basé sur lexistence d'unités morphogènes indépendantes, constituant à travers l’organisme un réseau hypothétique dont l'existence n’est démontrée, nilégitimée par rien, mais se présente comme un problème de physiologie, dont les éléments ne sont autres que les corrélations existant entre le soma et le germen.
Ces relations entre le soma et le germen sont réalisées par le système nerveux et par l’ensemble des humeurs (sang, lymphe) constituant le milieu intérieur.
Le système nerveux conditionne, pour sa part, dans les glandes génitales, non seulement l'intensité de la circulation du milieu intérieur, mais, si nous raisonnons par analogie, le fonctionnement de ces glandes, c’est-à-dire leur multiplication et leur nutrition générale (fonction trophique). Une variation entraînant un ébranlement suffisant du système nerveux sera donc vraisemblablement susceptible, dans certaines conditions, d'accélérer ou
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d'inhiber la multiplication des cellules germinales ou d'y déterminer des troubles trophiques, mais rien ne nous permet de penser que cette action puisse s’exercer électivement sur telle ou telle partie constitutive du germen ni surtout sur celles correspondant aux parties constituantes modifiées dans les cellules somatiques. D'ailleurs la corrélation nerveuse ne saurait être envisagée comme base d’une explication générale, puisqu'elle manque chez les Éponges ét chez les Végétaux.
Les corrélations humorales sont certainement les plus importantes. À chaque instant des variations tendent à être produites dans la composition du milieu intérieur, soit par suite d’une arrivée insuffisante d’aliments (oxygène, sels, etc.), soit en raison d’une consommation locale plus élevée de certaines substances (sucre accaparé par un groupe musculaire en fonctionnement), soit enfin par suite de l’accumulation de certaines substances de déchet. 11 faut cependant se souvenir que de telles variations sont extrêmement fugitives et qu'il existe des mécanismes régulateurs ayant pour effet d'assurer à ce milieu intérieur une constance de composition des plus remarquables.
On tend actuellement à grouper sous le nom d'hormones certaines substances, secrétées par les glandes dites à secrétion interne (thyroïde, thymus, surrénales, glande interstitielle du testicule, corps jaune ovarien, Corps pituitaire) et qui jouent, dans la corrélation générale, un rôle de la plus haute importance. Ces substances ne sont qu'un cas particulier de la secrétion générale, effectuée par les éléments cellulaires, de certains produits de leur fonctionnement dans le milieu intérieur. En ce sens, le gaz carbonique résultant, par exemple, du fonctionnement musculaire est une hormone susceptible, entre autres actions, d’exciter le centre respiratoire bulbaire,
Il est bien certain que la suppression, l'augmentation ou la modification de semblables hormones pourront entrainer des variations même étendues dans la substance des cellules germinales. Mais que ces variations soient du type nécessaire pour conditionner chez les descendants l'apparition de modifications localisées identiques à celles des parents, c’est ce que rien ne permet a priort de supposer.
Les recherches de chimie physiologique moderne tendent cependant à faire penser que chaque catégorie de cellules est
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caractérisée par au moins une substance albuminoïde spéciale et que le passage de celle-ci dans le ‘sang provoque lapparition dans le milieu intérieur d’une diastase spécifique correspondante. ABDERHALDEN à basé sur ces faits un procédé de diagnostic de la gravidité, du cancer, etc., dont la valeur est encore sujette à discussion. [l n’en est pas moins certain que chaque espèce d’être vivant, même que chaque tissu possède une composition albuminoïde spécifique. Toutes les réactions de précipitation, d’agglutination, la réaction si importante de Borper et GENGoU sont autant de preuves de cette spécificité des constituants des organismes et de la spécificité également des modifications physicochimiques que leur présence introduit dans le milieu intérieur des organismes supérieurs. Ce sont là des faits de nature à faire comprendre l’existence possible de modifications germinales spécifiques sous l’influence de modifications somatiques acquises.
Il faut enfin, pour interpréter les faits à leur juste valeur, se rappeler que ces corrélations, dont nous connaissons assez bien la nature en ce qui concerne les Vertébrés, peuvent être très différentes chez d’autres organismes. La castration, la greffe de glandes génitales d’un sexe à la place de celles du sexe opposé ne déterminent, chez les Lépidoptères, aucune modification des caractères sexuels secondaires, tandis que lon observe des résultats nettement différents chez beaucoup d'animaux. Il est donc indispensable, dans chaque cas, de tenir grand compte de la nature des corrélations existant chez l'être vivant soumis à l'expérience,
Tout ce que je viens de dire ne se rapporte qu'aux cas où l’action d’un facteur externe sur le germen s'exerce nécessairement par l’intermédiaire du soma. Il en va tout autrement dans les cas où le facteur externe est susceptible d'agir simultanément et directement sur le germen. Une élévation de température, des radiations telles que les rayons X peuvent agir aussi bren sur le germen que sur n’importe quelle partie du corps en y déterminant des modifications internes plus ou moins semblables.
Les expériences récentes d’hybridation ont montré, comme nous le verrons plus loin, que certains caractères morphologiques ou certains groupes de caractères corrélatifs peuvent être hérités indépendamment les uns des autres, ce qui ne se comprend qu’en admettant l'existence dans le germen d'autant de
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constituants correspondants, quelle que soit hypothèse que Pon fasse sur la nature de ces constituants. Cette notion, qui doit être substituée à celle de l'unité de composition physico-chimique des diverses parties de la substance vivante initiale, permet de comprendre qu'une condition extérieure, si elle a la propriété d'exercer une action spécifique sur certains constituants plutôt que sur d'autres, puisse en les modifiant simultanément, dans le germen et dans le soma, aboutir à une reproduction exacte et définitive chez les descendants de la modification des parents.
Cependant, ce cas n’est peut-être pas le cas général. Les constituants considérés de l'œuf et des cellules du corps, en supposant qu'ils soient identiques, ne se trouvent pas dans les mêmes conditions. Ils peuvent suivant l’état de la cellule être plus ou moins influençables. Nous verrons, en effet, que les cellules germinales présentent une période sensible où elles sont plus modifiables par les actions extérieures. Aussi, dans de nombreux cas, le germen pourra-t-il ne pas être influencé ou l'être de façon à conditionner chez les descendants des modifications nettement différentes de celles présentées par le soma des parents.
Ces considérations vont me permettre maintenant d'examiner de plus près les faits cités en faveur de l'hérédité des caractères acquis et de tenter d'en donner une interprétation générale.
1° /lérédité des effets de l'usage et du non-usage. — W n'y a eu que fort peu d'expériences faites pour démontrer l'existence d’une semblable hérédité; les résultats en ont toujours été d’ailleurs négatifs. Les variations locales (hypertrophie où atrophie) consécutives à l’usage où au non-usage d’un organe sont incontestablement déterminées chez les individus par laugmentation ou la diminution du fonctionnement de cet organe, conditionnées elles-mêmes par les actions extérieures. La variation générale corrélative doit être d'ordre très différent suivant l'organe dont il s’agit. Il est bien certain, par exemple, que lhypertrophie fonctionnelle d’un musele ne s accompagne d'aucune modification générale importante. I y a localement plus de glucose brûlé, plus de gaz carbonique engendré et, pendant les phases de repos, plus de produits excrémentitiels déversés dans le sang ; mais ces modifications banales sont rapidement neutralisées dans le torrent circulatoire etil n’en peut résulter aucun retentissement sur
le germen. Si le sujet n’est l’objet d’aucune intoxication, lintensité de l'exercice physique pourra, s'il est effectué avec une régularité suffisante, augmenter l'appétit, faciliter l'assimilation et la désassimilation, bref il pourra en résulter un meilleur état général et consécutivement des éléments génitaux plus vigoureux. Si cette influence n’est pas contrecarrée par un état inverse du conjoint, il en pourra résulter des descendants plus forts, plus résistants, mais qui n'auront aucune raison de présenter lhypertrophie du groupe musculaire spécial produite chez le parent. En fait, je ne connais pas de cas où une semblable hérédité ait été constatée.
Les effets pourront être plus marqués si Phypertrophie ou l’atrophie fonctionnelles portent sur des organes tels que certaines glandes à secrétion interne (corps thyroïde, capsule surrénale, corps pituitaire, etc.) qui déversent dans le milieu intérieur des produits très spéciaux, susceptibles de modifier profondément le fonctionnement de tout le reste de Forganisme et agissant nécessairement sur les cellules génitales. Mais ici encore, il ne saurait s’agir d’une modification germinale spécifique, telle que le descendant présentât une hypertrophie ou une atrophie du même organe que l’ascendant. Sans doute, on connaît des cas d'hérédité de lPhypertrophie ou de Patrophie de certaines de ces glandes, mais c’est que ces modifications sont alors liées ellesmêmes à des causes héréditaires qui n’ont rien à voir avec l'action de l’usage ou du non-usage.
Pour compléter ces considérations, examinons en détail deux cas d’atrophie d'organes, donnés comme des exemples classiques des effets du non-usage et pour lesquels l'explication lamarckienne paraît, au premier abord, la seule vraisemblable. J’emprunterai largement pour cet exposé au livre si remarquable de Cuéxor « La Genèse des espèces animales », où cet auteur à présenté, sous un aspect nouveau et très solidement étayé, l'origine des adaptations.
Les animaux obscuricoles aveugles. — 1 est tout à fait remarquable de constater que des animaux vivant dans Pobscurité, sous terre ou dans des cavernes, et appartenant aux groupes zoologiques les plus divers, sont aveugles ou ont des yeux en voie de dégradation. Si l’on ajoute que la plupart d’entre eux sont décolorés où faiblement colorés, on conviendra qu'il parait
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très logique d'attribuer ces deux variations à l’absence de lumière dans le milieu où ont vécu les générations successives. Parmi les animaux obscuricoles aveugles ou presque, on peut citer des Mammifères (Taupe d'Europe, Spalax, Ulenomys de l'Amérique du Sud), des Reptiles (Sauriens amphisbéniens, Serpents du groupe des 7'yphlops), des Batraciens (Cecilies, Protée des grottes de Carniole, Typhlomolge Rathbuni du Texas, Salamandres, telles que T'yphlotriton spelœus du Missouri), des Poissons (Typhlichthys, Troglichthys, Amblyopsis, Pimelodus du Brésil, etc.). Beaucoup d’Arthropodes présentent aussi la perte partielle ou totale des yeux. Tels sont certains Chilopodes (Cryptops, Géophile) ou Diplopodes (Blaniulus quitulatus), certaines larves d'insectes, de nombreux Carabiques, Silphides et Staphylinides, des Thysanoures et des Collemboles, quelques Araignées, ete. Le cas est très fréquent chez les Crustacés (plusieurs Cambarus, des Crevettes, des Gammarides, des Sphéromiens, des Cirolanides, certains Cyclops, etc...). On peut aussi citer des Mollusques aveugles (Zoospeum, Patula, Spelæoconcha) et des Vers (Planaires).
Si le fait de la régression des yeux apparaît ainsi comme très général chez les animaux hypogées ou cavernicoles, il faut constater, par contre, que non moins généralement on trouve, parmi les obscuricoles, des animaux pourvus d’yeux normaux et appartenant à tous les groupes. On en trouvera de très nombreux cas cités dans l’ouvrage de Cuénor.
En outre, on rencontre des espèces où l’état de l’œil varie suivant le sexe ou suivant les individus. Les mâles de certains Coléoptères, les Machærites subterraneus et Mariæ ont de gros yeux, tandis que ceux des femelles sont très réduits ou nuls. Dans une grotte d'Algérie, Racovrrza à trouvé des T'richoniscus Gachassini, dont 36 avaient des yeux dégénérés avec reste de pigment et de cornéules, 21 ne montraient plus trace d'appareil visuel et > femelles avaient des yeux bien conformés et pigmentés.
Un autre ordre de faits provient de l'existence de nombreuses espèces aveugles ou à yeux atrophiés, vivant à la surface du sol. Tel est le cas d’un Poisson des côtes de la Californie méridionale, le T'yphlogobius californiensis. « I y à des Coléoptères aveugles sous les écorces (Ptilidum), sous les feuilles mortes et
les pierres au bord des eaux (Bathyscia, Trechus), dans les fourmilières (Claviger), des Collemboles aveugles (T'etrodontophora bielanensis sous les feuilles mortes), un Scorpion aveugle (Belisarius Xambeui) vivant sous les pierres dans un point des Pyrénées-Orientales, une Crevette aveugle (7yphlocaris galilea) dans un petit marais du lac de (enezareth (Cormax la regarde, mais sans preuves, comme provenant d'eaux souterraines), un Isopode aveugle et tout blanc dans les fourmilières (Platyarthrus Hoffmanseggt), des Copépodes harpactides aveugles dans les Mousses, à la surface de la mer, dans l’eau saumâtre et l’eau douce (Bradya, Viquierella), des Turbellariés oculés, mais tout blancs comme ceux des cavernes (Dendrocælum lacteum des ruisseaux) et d’autres aveugles (Microstoma gigantea des fossés de Lille, etc.). Ces animaux qui, en somme, n’ont jamais mené la vie souterraine et qui vivent en compagnie immédiate d’êtres oculés, ont cependant des caractères de troglobies (1) ».
La plupart de ces animaux dépigmentés ou aveugles vivent de préférence dans des endroits sombres et humides, sous les écorces, les feuilles vertes, sous les pierres. Ce sont des animaux lucifuges ; leur phototropisme négatif les conduit à rester dans les endroits sombres et à se retirer des régions trop lumineuses. Si par hasard, dans leur sphère d’activité, se trouve une grotte, une galerie, ils y trouveront les conditions d’obscurité et d’humidité qui leur conviennent, ils y resteront et s’y multiplieront.
Eh bien, le peuplement des cavernes par des animaux aveugles ou dépigmentés ne serait-il pas dû à la généralisation de ce phénomène? Cette place où la plupart des espèces animales évoluent difficilement en raison de l'obscurité n'est-elle pas la région qui convient le mieux à des animaux aveugles, souvent lucifuges et hygrophiles ? Autrement dit, n'est-ce pas parce qu’il y fait obscur que les espèces aveugles sont restées dans les cavernes ? Au lieu d’une adaptation active aux conditions d’existence, ne sommes-nous pas en présence d’une adaptation après coup, dans laquelle ne sont intervenus que le hasard et la sélection ? Cest la thèse que Cuénor a développée avec beaucoup d'autorité. « Comme le pensent la plupart des auteurs qui ont étudié récemment la faune souterraine, Hamann, BanTA, EIGEN-
(‘) L. Cuëxor. La genèse des espèces animales, p. 363.
MANN, RacoVrrza, c’est parce que les animaux étaient préalablement plus ou moins aveugles et plus ou moins compensés pour l'impossibilité de voir qu'ils ont pénétré dans le domaine de l'obscurité, et ce n’est pas parce qu'ils ont adopté ce mode de vie que leurs yeux jadis normaux ont regressé » CsrTlsest par exemple, certain que les sept Amblyopsides que Pon trouve dans les eaux souterraines des Etats-Unis descendent de leur unique parent épigé, le Chologaster cornutus, dont les yeux sont petits et présentent manifestement une dégénérescence rétinienne.
On sait que, dans de nombreux cas, les espèces évoluent dansun sens donné; certaines deviennent de plus en plus mélaniques ou de plus en plus albinos. Cette orthogénèse, dont il faut chercher la cause non dans quelque force directrice de Févolution, mais dans une variation progressive de la constitution physico-chimique, due elle-même à des conditions physico-chimiques encore inconnues, permettrait de comprendre comment des formes à yeux atrophiés aboutissent à des formes à veux de plus en plus atrophiés et finalement à la cécité, sans qu’il soit nécessaire de faire intervenir la notion du non-usage.
Ainsi peut-on donner une interprétation et bien cohérente du mode de peuplement des cavernes sans faire appel à cette notion de variation acquise, héréditaire, dont la transmission, dans l’état de nos connaissances, nous apparaît comme tout à fait problématique. Nous ne comprenons pas du tout comment le fait que l'œil ne fonctionne pas, même pendant de très nombreuses générations, pourrait déterminer dans le germen une variation spécifique telle que progressivement cet œil aille en s’atrophiant dans la lignée. Il faudrait admettre entre le germen et l'œil des connexions dont nous n'avons aucune idée et dont nous ne pourrions admettre l'existence que si nous y étions conduits par des faits indéniables. Or, tous les faits connus d'animaux maintenus expérimentalement pendant des générations à l'obscurité n’ont montré aucune régression oculaire. Cest par exemple ce qu'a constaté PAYNE (45) après avoir soumis à l'obscurité 69 générations consécutives de Drosophiles. Comment, d'autre part, expliquer que les effets du non-usage entraïneraient la perte de l'œil chez certains et ne d'termineraient aucune modification de cet organe chez d’autres ?
(t) L. Cuënor, Loc, cit, p. 4ho.
Régression des ailes chez les insectes. — De très nombreux Insectes des îles ou du littoral sont aptères ou ont des ailes atrophiées. On peut penser que ces Insectes ont perdu l'habitude de voler, en raison des vents violents qui règnent dans ces régions et qui empêchent leur vol. Darwix à donné de ces faits une explication voisine basée sur la sélection. Les Insectes qui volent sont entraïnés en mer par le vent et disparaissent. Seuls ceux qui, par hasard ou par défaut d’usage, ont des ailes atrophiées, peuvent se reproduire dans ces régions!
Nous pouvons interpréter ces faits à la lumière de deux expériences modernes.
D'une part, J'ai maintenu des Drosophila ampelophila en élevage, dans des tubes où elles pouvaient marcher, sauter, mais pour ainsi dire pas voler, pendant plus de 200 générations. Je n’ai observé aucune réduction des ailes.
D'autre part, expérimentant sur la même Mouche, MorGax (41-42) a vu apparaître dans ses élevages, par mutation, des Mouches à ailes tronquées, à ailes miniatures, à ailes vestigiales, réduites alors à de simples moignons, variations qui ont été immédiatement héréditaires et dans la production desquelles le non-usage n’était pour rien.
Que lon suppose ces dernières Mouches placées, par hasard, dans des conditions où lPabsence d’ailes constitue un avantage ; elles s’y multiplieront et, si nous ne connaissions pas leur histoire, nous serions portés, en les découvrant, à y voir un cas d’hérédité des effets du non-usage. Ici encore, pourtant, la variation n'aurait été une adaptation qu'après coup et par hasard.
Nous devons, en biologie, nous défier des propositions générales. Ce qui est irréalisable dans un groupe d’êtres vivants est peut-être possible chez d’autres. Néanmoins nous pouvons, il me semble, poser les conclusions suivantes :
Suivant la nature des organes et leur rôle dans la coordination générale, les hypertrophies ou atrophies fonctionnelles peuvent modifier plus ou moins le germen et la descendance, mais sans que cette modification ait nécessairement un rapport quelconque avec la variation locale des ascendants.
Aucune expérience n’a encore montré le bien fondé de la conception de l’hérédité des effets de l'usage et du non-usage.
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Les faits d'observations, qui paraissent le plus en faveur de la conception lamarckienne, sont susceptibles d’une explication toute différente et aussi vraisemblable, la sélection parmi des variations antécédentes (mutations) réalisant ce que nous considérons après coup comme des adaptations.
2° Hérédité des mutilations. — Les effets déterminés par les mutilations sont, comme ceux consécutifs au non-usage, de nature très différente suivant l'organe qui en est le siège. Nous ne saurions nous étonner que l’amputation d’un bras, d’une jambe, celle de la queue d’un Mouton ou d’une Souris, ne soient pas héréditaires. La variation générale physico-chimique qui peut en résulter est minime et ne saurait retentir sur le germen. Il n’en irait pas de même si la mutilation portait sur un organe très important pour le maintien de léquilibre du milieu intérieur, tel que c’est le cas pour les glandes à sécrétion interne que j'ai déjà prises pour exemple. Encore ces effets ne seraient-ils pas spécifiques, c’est-à-dire tels qu'il en résultât l'absence congénitale ou l’atrophie de la glande supprimée. Il faudrait, en outre, distinguer le cas des animaux vivipares où les milieux intérieurs de la mère et de lenfant sont en perpétuel échange, pendant la gestation, du cas des animaux ovipares.
Nous devons nous arrêter un peu longuement sur les expériences de BrowN-SEquarpD dont certains résultats sont vraiment déconcertants. Ces résultats sont si peu explicables qu’il serait indispensable de recommencer ces expériences sur une vaste échelle en tenant compte non seulement des cas positifs, mais surtout de tous les cas négatifs ou dissidents.
Distinguons, dans ces expériences, deux catégories. Dans lune, une lésion nerveuse périphérique ou centrale bien localisée produit une forme spéciale d’épilepsie. Cette épilepsie serait transmise aux descendants dans un certain nombre de cas et, d’après BrowN-SEQuaRD, surtout par les femelles. Cependant Wrozeck et Macresza (69),sur 82 petits nés de pères épileptiques, n’ont noté aucun cas d’épilepsie héréditaire complète. Quelques animaux présentaient bien des attaques d'épilepsie incomplète, mais ce fait perd toute valeur quand on sait que de semblables crises ont été observées par les mêmes auteurs chez huit petits sur dixsept,-issus de Cobayes non opérés et sains! Deux explications
sont possibles. Ou bien se basant sur le fait que ce sont, semble-tl, exclusivement les femelles qui transmettent l'affection, on peut admettre un passage à travers le placenta de substances épileptisantes, la variation du milieu intérieur de la mère passant dans le milieu intérieur de l'enfant. Ou bien on peut penser que l'opération, et les dégénérescences nerveuses (autoiyse?) qui en résultent déterminent une variation du milieu intérieur, susceptible d’influencer les éléments génitaux et surtout les ovules d’une façon telle que le système nerveux du descendant, bien que normal anatomiquement, soit physiologiquement modifié au point de présenter plus ou moins fidèlement les troubles fonctionnels des ascendants. Cette transmission de lépilepsie n’est d’ailleurs ni la règle, ni la seule manifestation observée chez le descendant. Sur 32 Cobayes nés de parents devenus épileptiques à la suite de la section du sciatique, OBERSTEINER (1875) n’a compté que deux épileptiques qui sont morts rapidement ; onze petits étaient simplement malingres ; trois légèrement paralysés des membres postérieurs, et trois atteints d’une maladie des yeux. SomMEr (52), de son côté, sur 23 petits, ne compta aucun épileptique, mais l’un d’eux était atteint d’un trouble de la cornée. Ces faits achèvent de nous montrer ces expériences sous leur jour le plus vraisemblable : des troubles nerveux considérables, et les modifications générales qui en résultent agissant par une sorte d'intoxication sur les cellules génitales — surtout sur les ovules, peut-être en raison de certaines de leurs substances capables de fixer plus électivement les produits en circulation dans le milieu intérieur — et déterminant chez les descendants un état pathologique pouvant parfois se traduire par une épilepsie analogue à celle des parents, mais aussi souvent par tout autre chose.
Les autres faits plus extraordinaires que j'ai cités paraissent susceptibles d’une explication analogue. Peut-être Brow- SEQUARD a-t-il attaché surtout de lPimportance aux cas qui rappelaient la lésion des parents au détriment des autres manifestations pathologiques. Hicz (28), pense que les accidents oculaires pourraient souvent être attribués à une conjonctivite précoce fréquente chez les Cobayes mal tenus. J'ai moi-mème observé plusieurs fois des atrophies congénitales de Pœil chez des Cobayes dont les parents n'avaient subi aucun traumatisme
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nerveux. D'après Romaxes, l'absence des doigts postérieurs ne s'observe que dans un ou deux pour cent des cas, ce qui donne à ce fait la signification d’une simple coïncidence. Enfin, il est intéressant de noter que des lésions oculaires ont été observées chez les descendants de Cobayes rendus épileptiques par arrachement du sciatique. On n'aurait sans doute pas manqué d'y voir un fait d’hérédité sila lésion du parent avait été une lésion oculaire consécutive à la section du corps restiforme.
La conclusion de tout ceci semble être que les mutilations ne sont pas héréditaires au sens hérédité des lésions acquises. Ce qui agit sur le germen, c’est la modification générale résultant du traumatisme, lorsque celui-ci a porté sur des organes tels que équilibre du milieu intérieur en ait été profondément troublé. Mais cette action n’est pas spécifique, elle produit chez les descendants diverses modifications qui ne sont pas nécessairement celles présentées par le parent.
30 Hérédité des variations liées aux infections ou intoxications.— Le moment me paraît venu d'envisager les effets héréditaires de certaines infections ou intoxications, effets dont je n'ai pas encore parlé, parce qu’ils ne sauraient être cités comme preuve à l’appui de l’hérédité des caractères acquis, au sens habituelle ment donné à ce mot.
La syphilis peut être transmise au descendant, mais ce cas est dû au passage, à travers le placenta, de l'agent pathogène, du 7'reponema pallidum. Les enfants de syphilitiques, sans être syphilitiques, peuvent cependant présenter toute une série de modifications (érosions des dents, dents d'Hutchinson, voûte ogivale du palais, bec de lièvre, tibia en lame de sabre, hydrocéphalie, strabisme, nanisme, atrophie de certains doigts, polydactylie, syndactylie, nycthéméralopie, ete...), toutes manifestations dont l’ensemble constitue ce que l’on appelle lhérédo-syphilis.
Les descendants de tubereuleux, sans être eux-mêmes tuberculeux, peuvent aussi présenter certaines malformations des dents, des os (front bombé, crâne carêné, bec de lièvre, rétrécissement du thorax), des malformations cardio-vasculaires (rétrécissement mitral et nanisme consécutif, cyanose congénitale), de la surdi-mutité, de la chlorose, des ongles recourbés, la teinte rouge-vénitien des cheveux, etc...
L’alcoolisme se traduit aussi chez les descendants par des tares bien connues : absence de certaines dents ou persistance des dents de lait, crâne en pain de sucre ou manquant d’une portion de l’occipital, ectrodactylie, pied bot, infantilisme, microcéphalie, strabisme, épilepsie, etc...)
Quelques-unes de ces tares sont communes à la descendance des parents atteints de l’une ou l’autre de ces trois causes d’intoxication. Beaucoup de monstruosités fœtales, non viables, sont justifiables d’une semblable origine.
Ces observations faites sur l’espèce humaine ont été complétées par de très intéressantes expériences dues à SrockarD (54). Cet auteur a intoxiqué des Cobayes au moyen d’inhalations de vapeurs d'alcool. Les effets immédiats sont très variables, Panimal étant déprimé ou, au contraire, excité,,mais conservant un bon état général.
Lorsqu'on accouple des mâles ainsi intoxiqués avec des femelles normales, on observe une proportion considérable de couples stériles, d’avortements ou de mise au monde de petits mort-nés. Beaucoup de ceux qui viennent au jour, vivants et à terme, meurent peu après leur naissance; ceux enfin qui restent en vie présentent divers troubles nerveux ou des lésions oculaires.
Or, même si ces descendants ne sont pas soumis à l’action de l'alcool, leurs enfants présentent des manifestations pathologiques de même ordre, que ceux-ci transmettent à leur tour à leur descendance. À côté d’un grand nombre de Cobayes mort-nés ou venus avant terme, on observe, en effet, des animaux vivants, mais atteints de troubles nerveux tels qu'une sorte de paralysie agitante, ou de lésions oculaires (cataracte, opacité de la cornée, yeux déformés ou asymétriques), de monophtalmie où d’anophtalmie avec disparition totale des globes oculaires, des nerfs optiques, du chiasma, etc... Certains présentent enfin des malformations des extrémités.
Jei encore il ne s’agit nullement de la réapparition chez le descendant de lésions identiques à celles des parents. L'intoxication a déterminé une modification générale du milieu intérieur qui à agi, soit par les poisons eux-mêmes, soit par les produits de réaction de l'organisme, sur les éléments sexuels. Ceux-ct ont été modifiés et cette modification se traduit chez le descendant par toutes sortes de dystrophies où de malformations dont l’ensemble
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constitue ce qu’on appelle, suivant les cas, hérédités alcoolique, tuberculeuse, ou syphilitique.
Ces manifestations pathologiques sont autant d’exemples de ce fait que, dans les variations acquises, iln'y a d’action possible sur la descendance que par l'intermédiaire des variations générales du milieu intérieur qui conditionnent, accompagnent ou suivent ces variations.
IL est intéressant d’opposer à ces faits la non-hérédité de limmunité acquise. À la vérité il serait étonnant que cette immunité due à des propriétés humorales, conditionnées par les leucocytes de l'individu, passät aux descendants, les échanges à travers le placenta étant laissés de côté. Par contre, il n’est pas démontré que les descendants d’animaux immunisés contre telle ou telle infection, s’ils n'héritent pas de cette immunité spécifique, ne puissent pas présenter quelque modification physiologique, différente de celle des parents.
4° Hérédité des variations liées à l'action des autres facteurs du milieu.— Ainsi que Wrismaxx l’a nettement indiqué, la signification des expériences ayant trait à lPaction des différents facteurs du milieu dépend essentiellement de la nature des facteurs envisagés. Les uns, tels que la température, certaines radiations (rayons X, rayons ultra-violets, radium), étant susceptibles d’atteindre les organes profonds, peuvent agir directement sur les cellules génitales, ce qui n’exclut d’ailleurs pas une action simultanée indirecte par le soma; les autres (variations de nourriture, composition de l'air, etc...) ne peuvent atteindre les éléments génitaux qu'à travers le soma, c’est-à-dire par l'intermédiaire du milieu intérieur.
L'existence de variations germinales, done héréditaires, déterminées par une action directe de certains facteurs du milieu sur le germen, ne saurait être mise en doute. Tower (58), notamment, à montré que de telles variations peuvent être produites chez Leptinotarsa decemlineata, par l'action de changements de température, mais que cette action n’est efficace que si elle est appliquée à un certain moment de l’évolution ontogénique, dans le cas particulier pendant la période de maturité génitale,
Lorsqu'on observe un parallélisme remarquable entre les variations des parents et celles des descendants, les lamarckiens y
voient un cas d’hérédité des caractères acquis, tandis que les weismanniens considèrent ces faits comme dus à une action simultanée et directe du facteur du milieu sur certains déterminants identiques du soma et du germen. Sans faire intervenir ici la notion superflue de déterminants, on peut penser que, dans certains cas, les variations germinales portent sur les mêmes constituants que les variations somatiques.
Les modifications expérimentales observées ne sont d’ailleurs pas limitées le plus souvent à un caractère ; c’est ainsi que reprenant les expériences de Sranpruss et de Fiscuer, relatives à laction de la température sur les Papillons, FEDERLEY (1906) constata que la variation ne portait pas seulement sur le plus ou moins grand développement des taches de l'aile, mais aussi sur la forme et la répartition des écailles, sur la disposition des nervures et d’autres parties des ailes. Ces variations sont très irrégulières ; certains individus ne varient pas, d’autres beaucoup. Chez les uns les modifications portent sur les ailes antérieures, chez les autres sur les ailes postérieures. En cherchant bien on trouverait sans doute d’autres modifications. Il semble bien qu'ici encore, 1l s’agisse moins de caractères acquis proprement dits que d’une variation générale du germen déterminant chez les descendants des modifications qui rappellent plus ou moins celles présentées par les parents.
Par contre, dans les expériences de FræNCKeL sur les Cobayes, l'exposition aux rayons X a bien déterminé chez ces animaux une sorte de tonsure qui a réapparu chez les descendants au même endroit. Encore ces descendants étaient-ils petits, malingres, ce qui laisse supposer que le germen avait été atteint fortement et directement par lirradiation.
Le fait expérimental le plus remarquable concerne le cas du Pècher à feuilles subpersistantes étudié par BorpaGe. La valeur du biologiste qui Pa signalé nous est un sûr garant que le fait a été bien observé et nous devons le considérer comme exact. Dans ce cas, il s’agit moins de l’hérédité d’un caractère que de la transmission héréditaire d’une variation générale se traduisant, entre autres choses, par la subpersistance des feuilles. On note, en effet, des modifications morphologiques externes et internes de la feuille et de l'arbre tout entier ; les feuilles sont d’une teinte plus sombre, l’épiderme et la cuticule deviennent plus épais ; on
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voit apparaître dans le péuole et les nervures un tissu de soutien qui manque dans les régions tempérées. Les écailles des bourgeons sont également modifiées; c’est donc moins un caractère local qu’une modification générale qui est héritée, celle-ci se traduisant, soit par suite d’une modification parallèle du germen, soit peut-être par une pure coïncidence, chez le descendant comme chez l’ascendant, par une subpersistance des feuilles. I ne faut d’ailleurs pas oublier qu’il s’agit ici d’un végétal se reproduisant par graines, c’est-à-dire au moyen d'embryons qui se sont formés et qui ont été maintenus un certain temps dans les mêmes conditions que le parent soumis à un climat doux. L'expérience n’a donc plus la même signification que dans le cas d'animaux se reproduisant par œufs, puisque le descendant a passé sa toute jeunesse, c’est-à-dire la période de son existence où il est peut-être le plus influençable, en étant précisément soumis aux conditions extérieures qui ont déjà modifié le parent.
En ce qui concerne les faits de la deuxième catégorie, c’est-àdire ceux où l’action sur le germen ne peut s'exercer que par lintermédiaire du soma, aucun d’entre eux ne peut être présenté comme établissant d’une façon péremptoire l'existence d’une hérédité des «caractères acquis ». Déjà nous avons vu ce qu'il fallait entendre par hérédité des mutilations. Les quelques expériences citées comme des exemples d’hérédité de variations acquises sous l'influence d’un changement de nourriture ne sont nullement démonstratives. Quelques-uns des descendants d’Ocneria dispar nourris avec du Noyer, par exemple, présentent bien des variations rappelant plus ou moins celles des parents, mais ce sont des variations inconstantes, fugitives, même si on continue la nourriture étrangère, et qui sont susceptibles d’être attribuées à un état de faiblesse ou d'intoxication passager de la lignée par suite de la nourriture anormale. Nous avons vu également quelle signification il fallait accorder à la transformation de Lecanium cornt en L. robiniarum. H s’agit d’une variation brusque, survenant chez de rarissimes individus et d’ailleurs réversible.
La conclusion de tout ceci, c’est qu’à part des cas assez EXCep= tionnels pour pouvoir n'être considérés que comme de simples coïncidences, il n’y à jamais hérédité des caractères acquis au sens propre du mot.
Ce qu'il importe d'envisager, ce sont moins des variations de
caractères que des variations plus générales, affectant l'organisme dans son entier, par l’intermédiaire du milieu intérieur qui est le trait d’union entre ses différentes parties.
La cellule germinale ne jouit pas, à ce point de vue, d’une situation privilégiée, la mettant hors d’atteinte de ces variations de la constitution générale de l'organisme. Comme tout autre plastide, et en fonction des affinités physico-chimiques de ses constituants, elle emprunte au milieu intérieur certaines substances et lui en restitue d’autres ; elle subit plus ou moins, selon leur amplitude et selon sa nature propre, le contre-coup des variations physicochimiques de ce milieu.
Cest en ce sens qu'il y a hérédité des variations acquises par l'individu, sous l'influence des conditions extérieures ; mais cette hérédité n’est pas spécifique, ne comporte pas la réapparition nécessaire des variations locales présentées par le parent. Celles que nous voyons apparaître chez le descendant sont parfois de nature à rappeler celles-ci, mais peuvent aussi être très différentes.
L’hérédité des variations acquises est une loi générale des organismes unicellulaires et s'applique aux générations de cellules d’un organisme, qu'il s’agisse de cellules sexuelles, de leucocytes ou des éléments d’un tissu quelconque de l’économie. Les leucocytes d’un organisme immunisé lèguent à leurs descendants la propriété d’entretenir cette immunité. La cellule devenue cancéreuse transmet cette propriété à toutes celles qui dérivent de sa multiplication. La cellule sexuelle modifiée lègue cette modification aux cellules de l'organisme qu'elle engendre. Tout ceci sous réserve que ces propriétés acquises ne sont pas éternelles, qu’elles ne persisteront que dans la mesure où un nouveau changement des conditions ne les aura pas modifiées à nouveau.
Si l’hérédité des modifications acquises se présente comme un fait constant à l'échelle cellulaire, il n’en est plus de même à l’échelle des organismes. C’est qu'ici le milieu des cellules sexuelles ou somatiques, susceptible de déterminer en elles des modifications acquises, est le milieu intérieur, dont la caractéristique la plus remarquable est la constance. Il semble, en effet, que tous les organes de l'être vivant concourent, à l'envie, au maintien de la composition physico-chimique de ce milieu. Il ne saurait d’ailleurs varier dans des limites un peu importantes sans entrainer la mort de Pindividu.
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Pour apprécier la possibilité d’un retentissement sur la descendance d’une variation acquise, il faut donc rechercher quelle est la nature de la modification générale du milieu intérieur qui en est l'accompagnement, la cause ou l'effet. Ce n’est, semble-t-il, que dans des cas exceptionnels que celle-ci sera assez intense, assez durable, pour, sans entraîner la mort de l'organisme, influencer d’une manière non éphémère ses cellules génitales.
Ceci nous permet de comprendre qu’à côté de cas certains de retentissement sur la descendance des modifications acquises, il y en ait tant où ce retentissement peut être cherché en vain. Je n’en citerai qu'un exemple pour terminer. Depuis des siècles, l’homme entretient et.multiplie par bouture, greffe ou marcottage des arbres fruitiers, des plantes ornementales, des plantes alimentaires telles que la pomme de terre. Autant les caractères de chaque race se conservent par ce mode de multiplication, autant ils disparaissent, en général, lorsqu'on cherche à reproduire ces organismes par la voie sexuée. Les noyaux de nos arbres fruitiers nous donnent des arbres sauvages ou très voisins de létat sauvage ; les Pommes de terre issues de graines sont des plantes à tubercules petits, âcres et non comestibles. Depuis des siècles, ces organismes produisent pourtant chaque année des graines et, malgré ce laps de temps, celles-ci sont encore sensiblement pareilles à celles de leurs ancêtres sauvages.
Si nous devons vraisemblablement renoncer à la notion de l’hérédité des caractères acquis, pour ne conserver que celle de retentissement sur la descendance des variations générales acquises, il en résulte que la conception lamarekienne ainsi transformée perd toute sa signification au point de vue de lexplication de l'adaptation des êtres vivants à leurs conditions d’existence. Si la variation du parent se traduit chez le descendant par quelque chose pouvant être tout différent, ce facteur primaire de l’évolution ne saurait à lui seul expliquer l'adaptation. Nous sommes ainsi conduits à en chercher l’origine dans d’autres facteurs de l’organisme où du milieu. C’est ce que nous allons maintenant envisager.
LES VARIATIONS D'ORIGINE INTERNE ET L'ADAPTATION SECONDAIRE PAR SÉLECTION
Tandis que les variations d’origme externe, considérées par les lamarckiens comme des réactions adaptatives, permettent, en admettant l'existence de l’hérédité des caractères acquis, d’expliquer ladaptation des êtres vivants à leur milieu, ilest évident que des variations internes, déterminées par quelque cause intérieure purement fortuite, n’ont aucun caractère adaptatif nécessaire. L'adaptation ne se comprend que si l’on fait intervenir cette notion que seules les variations utiles ou du moins compatibles avec la survie peuvent être transmises, tandis que les variations nuisibles amènent plus ou moins rapidement la disparition de la lignée qui en est le siège. Cette idée est souvent exprimée dans un langage imagé, en disant que la nature choisit parmi les diverses variations celles qui sont profitables à la race et détruit celles qui sont préjudiciables, comme un éleveur choisit, sélectionne parmi ses produits ceux qui présentent au maximum les particularités recherchées.
C’est l’immortel mérite de Darwin d’avoir montré le rôle énorme que cette sélection a joué et joue dans l’évolution des êtres vivants. Ce qu’on appelle avec Darwix lutte pour la vie est une façon anthropomorphique d’exprimer ce fait d'expérience qu'un organisme ou une lignée d'organismes ne survivent que si, à chaque instant, ils présentent une constitution et par suite une structure et un fonctionnement capables de leur permettre de continuer à vivre dans les conditions de milieu qui leur sont faites. Ainsi un animal devra pouvoir résister aux grosses chaleurs de l'été, aux froids de l'hiver, se nourrir d’une proie qu’il puisse se procurer en quantité suffisante, être susceptible d'échapper par la défense, l’invisibilité ou la fuite aux autres êtres qui constituent ses destructeurs naturels. Enfin, sion considère les différents organismes d’une même espèce dans une même région, il est clair que les plus agiles, les plus forts, d’une façon générale
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les mieux doués seront plus capables de se nourrir, se maintenir, se reproduire au détriment des plus faibles, des moins aptes qui auront plus de chances de disparaitre. C'est surtout cette dernière considération qui évoque l’idée d’une lutte entre les organismes pour la conservation de leur existence. Si on dégage l’idée de la sélection de ces expressions métaphoriques qui ont une vague allure finaliste, on voit que la sélection se ramène à ce fait indiscutable : les mieux adaptés à des conditions de vie données ont plus de chance de subsister que les moins bien adaptés à ces mêmes conditions.
Prise dans sa généralité, la conception de la sélection est donc inattaquable ; les divergences commencent quand il faut expliquer comment le fait de la sélection, répété pendant des nombres immenses de générations, a déterminé ces évolutions progressives ou régressives par rapport à une structure donnée, dont la paléontologie nous a enseigné l'existence, et qui nous incitent à penser que la plupart des adaptations actuelles doivent avoir été réalisées d’une façon lente et graduelle.
L'origine des variations et la sélection d'après Darwin
Préoccupé surtout par le désir d'établir le rôle essentiel de la sélection naturelle dans l’évolution des espèces, Darwin ne s’est que peu occupé de l’origine même des variations sur lesquelles porte la sélection. Quel que soit le mécanisme de leur apparition, de très nombreuses variations se présentent constamment dans la plupart des espèces et cette constatation suffit pour étayer, en admettant que ces variations soient héréditaires, toute la théorie de la sélection. Aussi, sans chercher à approfondir cette question de l’origine des variations, Darwin établit-il ses raisonnements en supposant que telle ou telle variation est survenue par hasard. I ne semble pas que, dans sa pensée, cette origine fortuite des variations ait d’ailleurs la signification qu'elle à prise ultérieurement chez certains néo-darwiniens attribuant l'apparition des variations à des accidents purement internes, sans relation avec les conditions extérieures. « Je me suis, nous dit-il en effet, jusqu'à présent quelquefois exprimé comme si les variations — si communes et si diverses chez les êtres organisés soumis à la domes-
tication et à un degré moindre chez ceux qui se trouvent à Pétat de nature — étaient dues au hasard. Ce terme qui, cela va sans dire, est incorrect, sert simplement à indiquer notre ignorance complète de la cause de chaque variation particulière ». Se basant sur la fréquence des variations chez les animaux domestiques soumis à des conditions très variables et sur d’autres données, il considère « que la variabilité est en relation directe avec les conditions extérieures auxquelles chaque espèce a, pendant plusieurs générations successives, pu être exposée ». Non seulement Darwin admet ainsi que les variations sont généralement liées à des actions du milieu, mais il adopte également la conception de l'hérédité des caractères acquis. « Il est incontestable que, chez nos animaux domestiques, l’usage fortifie et développe certaines parties, que le défaut d'usage les diminue et que des modifications de cette nature sont héréditaires. » Mais, si remarquables que soient les influences exercées par les conditions extérieures, «nous pouvons sans crainte dire que ce n’est point à leur action seule qu’on doit attribuer les innombrables et complexes coadaptations de conformation que nous observons dans la nature. » Pour les expliquer, il faut faire intervenir la sélection qui est elle-même une résultante des conditions extérieures : « On peut, dans un certain sens, dire que les conditions extérieures causent, non seulement la variabilité, mais qu’elles comprennent aussi la sélection naturelle ; car ce sont elles qui décident de la variété qui doit survivre ». Jaitenu à citer ces quelques passages pour bien établir la différence qui sépare DarwiN de certains naturalistes néo-darwiniens qui, tout en invoquant la sélection telle que le grand naturaliste anglais l’a entendue, différent profondément de lui en ce qui concerne la part jouée par les circonstances extérieures dans l’évolution des êtres.
Mais, je le répète, ces idées sur Porigine des variations, Darwin ne s’est pas appliqué à les préciser et à les approfondir et il y à là, à la base même de son système, une lacune qui à retenti d’une façon regrettable sur la solidité de tout l'édifice.
On connaît les grandes lignes de la théorie darwinienne. Si, dans une lignée, apparaît, chez certains individus, par hasard (sous réserve des explications données plus haut) une variation, même faible, mais utile et héréditaire, ces organismes auront plus de chances de se reproduire et leurs descendants possèderont,
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par hérédité, la même modification avantageuse. Si parmi ceuxci, immédiatement ou au bout de plusieurs générations, apparait une nouvelle variation de même nature, mais plus considérable et par suite encore plus utile, elle sera de préférence conservée par sélection et ainsi, par sélection de variations successives de faible amplitude, pourra se former graduellement une variété ou une espèce nouvelle qui supplantera petit à petit l'espèce dont elle est issue.
Il va sans dire qu’au lieu d’être réalisée ainsi, par étapes, la modification pourrait apparaître d'emblée chez certains individus. Darwin a cité un certain nombre de ces variations brusques ou sports, mais leur signification évolutive lui a paru restreinte.
Critique. — 1 nous faut distinguer, dans cette conception, plusieurs points de vue. Etant donnée une population d'individus de même espèce, il est évident que ceux qui présentent des variations les rendant mieux doués, mieux adaptés aux circonstances extérieures, ont plus de chances de survivre. C'est le fait incontestable de la survivance du plus apte, selon l’expression due à SPENCER. Mais que faut-il entendre par plus ou moins apte ? S'il est certain que des variations d’une assez grande amplitude peuvent conférer à leurs porteurs un avantage où un désavantage réels, en est-il de même des variations souvent très faibles sur lesquelles Darwin établit son raisonnement ? Sans doute, il peut être avantageux pour un Mammifère vivant sur la neige d’avoir un pelage blanc, mais si ce pelage est apparu progressivement, par sélection, quel avantage a pu résulter, chez les ancêtres de cette lignée, de la présence de quelques poils blancs, seulement ? C’est là un des premiers points faibles de ce système.
il faut cependant ne pas oublier que les variations ne sont généralement pas isolées, que diverses parties du corps varient corrélativement. La sélection à pu porter non sur la variation envisagée, mais sur quelque autre variation corrélative qui consütuait, elle, un avantage ou un désavantage sérieux. Le fait est bien connu des éleveurs qui pratiquent la sélection artificielle. «Il en résulte que l'homme, en continuant toujours à choisir et à augmenter ainsi une particularité, modifiera en même temps et sans le vouloir, d’autres parties de la conformation liées à celle qu'il recherche, par les lois mystérieuses de la corrélation ». Darwin à cité, entre autres, le cas célèbre des pores de la Floride,
où l’on ne peut conserver que des animaux à soies noires, parce qu'ils peuvent manger impunément le Lachnantes, tandis que cette plante est mortelle pour les individus blancs. Il faut aussi tenir compte du fait que des variations, en apparence insignifiantes, peuvent avoir pour la viabilité de la lignée une grosse importance. DowxiNG a montré, nous dit Darwin, qu'aux Etats- Unis «les fruits à peau lisse sont beaucoup plus attaqués par une espèce de Charançon que ceux à peau velue, que les Prunes rouges sont beaucoup plus sujettes à une certaine maladie que les jaunes, enfin qu’une autre maladie sévit beaucoup plus fortement sur les Pêches à chair jaune que sur celles dont la pulpe est d’une autre couleur ». Voilà des faits qui montrent que le duvet qui recouvre certains fruits, ainsi que la couleur de leur pulpe, peuvent avoir une plus grande importance que lon ne serait enclin tout d’abord à le supposer. Enfin, on sait le parti que Darwix a tiré de la sélection sexuelle pour expliquer la façon dont certains caractères sexuels, en apparence purement ornementaux et sans intérêt pour la conservation de lespèce, seraient étroitement soumis à la sélection.
Un deuxième point est le suivant : les variations sur lesquelles porte la sélection sont des variations de faible amplitude ; Darwin base surtout son système sur les variations individuelles, constituant la variabilité flottante. Pour que la sélection de ces variations puisse avoir une signification évolutive, il faut qu'elles soient héréditaires. « Toute variation non héréditaire est sans intérêt pour nous ; mais le nombre et la diversité des déviations héréditaires de structure, tant insignifiantes que présentant une importance physiologique considérable, sont infinis ». C’est du moins ce que l’on observe chez les animaux domestiques, le travail des éleveurs consistant précisément à sélectionner des variations souvent minimes, mais héréditaires. DarwiN pense que les variations, présentées par les espèces vivant dans là nature, sont aussi le plus souvent héréditaires. « Les nombreuses et légères différences qui surgissent fréquemment chez les descendants de mêmes parents, ou auxquels on peut supposer une telle origine, s’observant fréquemment chez les individus de même espèce, habitant une localité déterminée, peuvent être qualifiées de différences individuelles. Personne n’admet que les individus d’une même espèce soient tous fondus dans le même moule, et ces
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différences individuelles ont pour nous une haute importance, car ainsi que chacun le sait, elles sont toutes héréditaires et fournissent des matériaux sur lesquels la sélection naturelle peut exercer son influence en les accumulant, exactement comme l’homme accumule chez ses productions domestiques, dans quelque direction donnée que ce soit, les différences individuelles qu'il peut avoir intérêt à développer. » C’est sur cette variabilité individuelle, ainsi que parfois sur des variations plus fortement accusées, que porterait la sélection naturelle.
L'étude expérimentale de la variation à depuis montré, ainsi que nous le verrons, qu'il y a beaucoup moins de variations héréditaires que Darwin ne le supposait. Sans doute, dans une population présentant une variation continue, fluctuante, on peut bien dans certains cas, par sélection, séparer les génotypes qui par leur réunion et leur croisement donnent l’impression de variabilité continue, mais souvent aussi on à constaté que nombre de variations individuelles, liées aux conditions du milieu, n'étaient nullement héréditaires et que la sélection de telles variations était absolument inefficace. Il y a ainsi d'innombrables variations non héréditaires, si bien que la sélection des variations minimes apparaît comme incapable d'expliquer Fensemble de l’évolution des êtres vivants.
Une troisième question, très importante pour comprendre le mécanisme de formation des espèces par sélection est liée encore plus directement au problème de l'origine des variations. Lorsque des individus ont présenté une variation utile d'une certaine amplitude et héréditaire, leurs descendants sont affectés de la même variation avec une amplitude égale ou inférieure à celle des parents, mais il n’y a pas de raison à priori, pour que cette amplitude soit supérieure. La théorie exige cependant que la sélection porte graduellement sur des variations de plus en plus accentuées Jusqu'à l'état que nous constatons aujourd’hui comme le plus avancé. Si Pon admet que les variations sont d’origine externe et que les conditions extérieures continuant à agir condiüonnent la variation de tel ou tel organe, dans un certain sens, on peut comprendre que Faction cumulative de ces conditions produise une aggravation progressive de la modification envisagée. Mais on voit immédiatement que cette conception n’est autre que celle de Fhérédité des caractères acquis dont nous
avons vu les difficultés et que la sélection n'est plus qu’un adjuvant favorisant Pévolution qui se fait alors naturellement et précisément dans le sens utile.
Si l’on estime que les variations sont d’origine interne, n'ayant avec les conditions extérieures que des relations très lointaines et telles que ces conditions n’en déterminent ni la nature, ni la grandeur, Papparition d'une variation d’un type plus accentué ne présente qu’une très faible probabilité. Les mutations étant réalisées au hasard, il y a autant de chance pour qu'il n’y ait à un moment donné aucune variation de l’organe considéré ou pour qu'il y en ait dans n'importe quel autre organe ou dans le même organe, mais dans n'importe quelle direction.
Sans doute la sélection pourrait cependant agir, la variation de degré plus élevée n'étant pas impossible, mais il faudrait parfois un temps considérable avant que celle-ci fut réalisée. De plus, pendant ce laps de temps, toutes sortes d’autres variations auront pu prendre naissance et donner prise directement, ou par variations corrélatives, à la sélection. IT est alors difficile de comprendre que l’évolution puisse se produire dans un sens donué, sans qu'entre chaque étape la lignée se soit complètement transformée et dans toutes les directions. Aussi beaucoup d'auteurs ont-ils été amenés, en se basant d’ailleurs sur des faits très suggestifs, à penser que l’évolution se faisait naturellement dans un sens donné, qu’une fois une variation produite, 11 y avait dans la lignée une constitution telle qu'une nouvelle variation de mème sens et plus accentuée tendrait à se produire. L'appel fait à cette conception de lorthogenèse montre bien que la sélection ne suffit pas à tout expliquer, et qu'aucune conception n’est susceptble, de par sa simplicité, d’embrasser dans son ensemble le mécanisme si complexe de l’évolution.
En dehors de ces critiques qui portent sur les matériaux même soumis à la sélection, on en a fait beaucoup d’autres, devenues classiques, ayant trait à l'efficacité de la sélection elle-même. On a montré notamment que la concurrence entre individus ne revêt pas le caractère de lutte acharnée que l’on s’est plu à représenter. Dans bien des cas, ce sont les conditions climatériques qui constituent de beaucoup le facteur sélectif le plus important. D'autre part, s’il est vrai que c'est dans les genres les plus riches en espèces qu'on observe la plus grande variabilité, celle-ci
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parait être surtout réalisée lorsque les conditions de vie sont favorables, plutôt que dans les cas où les organismes ont à lutter contre des conditions très dures. Luraer BurBaxk, cultivateur de Californie, a constaté que ce sont les cultures en terrain riche et dans de bonnes conditions qui déterminent le plus facilement des variations nouvelles. Bien souvent, d’ailleurs, le sort des variations nouvelles dépend moins de leur utilité que d’un hasard aveugle, des circonstances fortuites qui, pendant la vie larvaire ou au cours de la vie adulte, laissent subsister certains êtres ou déterminent la mort d’autres organismes. Cette constatation limite singulièrement le champ de la sélection naturelle. D'autre part il ne faut pas oublier que si une variation est avantageuse, elle peut être souvent compensée par quelque variation nuisible, si bien que la sélection s'exerce en réalité sur un ensemble et non sur telle ou telle particularité.
L'origine des variations et des espèces d'après Weismann
Dans la première théorie qu’il a émise (£ssais sur l'hérédité), WeismanN rattache les phénomènes d’hérédité à la continuité, à travers les générations, du plasma germinatif. La variation ne pouvant provenir de l’hérédité des caractères acquis qui n’existerait pas, il faut en chercher la cause dans des modifications internes du plasma germinatif. WEismanx a d'abord pensé qu'une première source de variations pouvait provenir du fait de l'expulsion d’un certain nombre de plasmas ancestraux, lors de la formation du deuxième globule polaire. Ce serait grâce à ce processus que le nombre des plasmas ancestraux n'irait pas en suivant une progression géométrique au cours des générations. Cette expulsion de plasmas ancestraux dans le deuxième globule polaire se ferait plus ou moins au hasard, d'où variation.
Une deuxième cause de variation tiendrait à la génération sexuelle qui, en combinant les plasmas germinatifs des parents et tous les plasmas ancestraux qu’ils contiennent, engendrerait une diversité infinie entre les produits. Ceci suppose lexistence préalable de variations chez les ancêtres et, comme ces variations ne peuvent avoir été acquises, il faut de proche en proche remonter en chercher lorigine jusque chez les premiers ancêtres, les
Protozoaires, chez lesquels il y a hérédité des caractères acquis. Ce sont donc les différences acquises des Protozoaires ancêtres qui, en se combinant pendant des générations, auraient engendré la série croissante des variations individuelles, au moyen desquelles la sélection à pu donner naissance à toutes les espèces animales ou végétales. Enfin Wegismanx accorde, comme nous Vavons vu, une certaine influence aux conditions extérieures, mais cette influence est infime.
Lorsque, plus tard, WeismanN eut élaboré. sa théorie des déterminants, il fut nécessairement conduit à placer l’origine des variations dans une modification du ou des déterminants correspondants. Or, d’après lui, ces déterminants se multiplieraient pendant tout le développement de la lignée sexuelle ; il en résulterait que, pour toute espèce de causes fortuites, les différents biophores se diviseraient avec une plus ou moins grande vitesse, si bien qu’au bout d’un certain temps, les déterminants ne seraient plus identiques à ce qu'ils étaient au début. D’autre part, l’auteur fut amené à accorder une grande importance aux variations des déterminants sous l'influence des conditions extérieures. Lorsqu'une action extérieure modifie certains déterminants des cellules du soma, elle agirait simultanément, quoique d’une façon affaiblie, sur les déterminants identiques du germen.
Niant systématiquement lPhérédité des caractères acquis, Weismanx devait trouver une autre explication des phénomènes d'adaptation. Il ne pouvait, d'autre part, ne pas reconnaître le bien-fondé des critiques fondamentales adressées à la sélection : comment notamment les variations pouvaient présenter, au cours des générations, cette accentuation graduelle que suppose la théorie. Or, la caractéristique du système de Wersmanx est d’éluder une difficulté en faisant une hypothèse nouvelle susceptible de la résoudre. Cette opération a consisté dans le cas particulier à imaginer la sélection germinale.
Transportant, un peu par abus de mot, la sélection dans le royaume hypothétique des déterminants, VVeismanx, reprenant l'idée de la lutte entre les parties de l’organisme, introduite par W. Roux, imagina une lutte entre les déterminants, dans le germen. Au cours de leur division par reproduction, certains déterminants, pour toute espèce de causes fortuites, se muluplient plus intensément que d’autres. Ils se trouvent plus nombreux et plus
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forts. A la génération suivante la lutte reprend entre ces déterminants déjà favorisés et les autres déterminants restés au même niveau où même placés à un niveau inférieur. Les déterminants les plus favorisés se multiplient le plus intensémentet cette accentuation est d'autant plus marquée que la lutte est plus inégale avec les autres déterminants à chaque génération. Consécutivement les parties, conditionnées par les déterminants favorisés, seront, au cours des générations, de plus en plus développées. Ainsi s’expliqueraient mécaniquement les faits d’orthogénèse.
Critique. — On pourrait adresser bien des critiques à la conception de Wersmaxx, si l’on voulait descendre dans le détail de ses différentes parties. Il en est une fondamentale : tout le système particulaire des déterminants et biophores, qui dérive d’ailleurs des gemmules de Darwin, des caractères élémentaires de NæGeLr, des particules de pe VRIES, ne repose absolument ‘sur rien, C’est une création pure de l’imagination, qui se prête, évolue, suivant les difficultés ou les problèmes qui se présentent. Des plasmas ancestraux, VVErsMaANx a passé aux déterminants ; de la différence d’essence entre soma et germen, WEismanx en est venu à placer dans toutes les cellules les mêmes déterminants, mais à des états d'activité différents. Après avoir écarté presque complètement les influences du milieu comme facteur d'évolution, il est amené à leur attribuer la plupart des variations germinales et à y chercher les causes directes de la lutte entre les déterminants. Si WEismaxx a eu le mérite de discuter la question de l’hérédité des caractères acquis, toute son œuvre, antiscientifique par son caractère d'hypothèse non basée sur des faits, à été néfaste par le retentissement regrettable qu'elle à eu jusqu'à ce jour sur toute:la biologie.
La théorie de la mutation de De Vries
Bien que nettement différente par certains points des conceptions que nous avons déjà envisagées, la théorie de l’origine des espèces par mutation se rattache étroitement au darwinisme par le rôle prépondérant qu'elle attribue à la sélection. Elle est proche du weismannisme par l’origine interne qu’elle assigne aux variations héréditaires et par certains points de vue théoriques, notam-
ment l'hypothèse de l’existence de particules représentatives des caractères des organismes : les unités spécifiques de De VRiEs sont sœurs des déterminants de WEISManN.
Un des mérites incontestables de la théorie de pe Vies est qu'elle est basée sur de patientes expériences d’un puissant intérèt. J’examinerai avant tout les observations fameuses faites sur Œnothera lamarckiana, qui sont à la base de son système.
L'origine d’'(Ænothera lamarckiana n'est pas connue avec certitude. Selon les uns, elle proviendrait du Texas, où elle aurait vécu à l’état sauvage. Pourtant on n’a encore jamais pu l’y retrouver en cet état. On raconte qu'elle fut importée en Angleterre, comme plante ornementale, vers 1858. Il semble, d’autre part, qu'elle ait déjà existé, en ce pays, au xvur* siècle. Quoi qu’il en soit, elle se répandit assez rapidement en Europe où on la retrouve quelquefois échappée des jardins et prospérant à l’état sauvage.
C’est ainsi que dans un champ de Pommes de terre abandonné aux environs d'Amsterdam, à Hilversum, pe VRIES trouva plusieurs centaines de pieds d’(Ænothera lamarchiana qui présentaient une grande variabilité des différents organes, notamment de nombreux cas de fasciation et d’ascidies foliaires. D'autre part, à côté des formes-types se trouvaient deux formes nouvelles, (ÆEnothera brevistylis et (ŒEnothera. lœvifolia, qui paraissaient provenir d'Ænothera lamarchkiana. Pensant que lPÆnothera lamarchiana d'Hilversum était en voie de produire des variétés nouvelles, De VRi£s en transporta Q pieds dans le jardin botanique d'Amsterdam en 1886 etprit les précautions nécessaires pour assurer leur autofécondation.
Les premiers descendants, en 1888-89, comprenaient 15.000 (Enothera lamarchkiana et 10 mutants appartenant à deux formes nouvelles (nanella et lata). L'année suivante (1890-91), 10.000 individus étaient du type /amarchiana, 3 du type nanella, 3 du type lata et 1 d’une nouvelle forme (Ænothera rubrinervis. En 10 ans, apparurent ainsi, et à plusieurs reprises, 7 formes nouvelles, 7 mutations provenant de ŒÆnothera lamarckiana : gigas, albida, oblonga, rubrinervis, nanella, lata, scintillans. Les formes trouvées à Hilversum, Ænothera brevistylis et lœvifolia, n’apparurent pas dans ces cultures.
Ces mutants ne représentent d’ailleurs pas toutes les mutations possibles d’'ŒÆnothera lamarckiana : Des graines fournies à
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Mac Douca (37), et semées dans le Jardin botanique de New- York, donnèrent encore 7 mutants nouveaux, en plus de ceux décrits par DE VRIES.
Les caractéristiques de ces mutations sont les suivantes : 1° Les mutants apparaissent brusquement, c'est-à-dire sans intermédiaires et toujours en petit nombre. Ainsi, sur plus de 80.500 individus recueillis en 10 ans de culture, il n’y eut que 834 mutants appartenant aux 7 types nouveaux. Certains n'apparurent qu'une seule fois (ŒÆnothera gigas), d’autres seulement 8 fois (Œnothera scintillans), 32 fois (Œnothera rubrinervis), 56 fois (Œnothera albida). La forme la plus fréquemment observée fut Œ. oblonga (350 individus).
2° Les mutants déjà apparus à une génération peuvent réapparaïtre, en nombre variable, aux générations suivantes de la plante souche. Ils se détachent ainsi de la lignée (Ænothera lamarckiana comme autant de rameaux, le type lamarckiana continuant à persister et à représenter limmense majorité.
3° Ces mutations sont caractérisées, non par une variation portant sur tel ou tel organe, mais par un changement général donnant à la plante un habitus tout nouveau et qui, à l'analyse, porte sur la robustesse des tiges, la forme, la couleur des feuilles, des nervures, la disposition des fleurs, des capsules, des grai- TIÉS ELEC
4° Un certain nombre de ces mutants sont immédiatement héréditaires, c’est-à-dire que tous les descendants ou la très grande majorité de ceux-ci sont semblables au mutant parent. Mais, particularité très remarquable, on voit apparaître parmi ces descendants des mutations nouvelles ou qui sont précisément quelques-unes de celles déjà produites par (Ænothera lamarckiana.
Cest ainsi qu'(Ænothera lœvifolia (supposée provenir de Œ. lamarckiana et trouvée seulement à Hilversum) a donné naissance aux variétés lata, nanella, elliptica. Le mutant Æ!. nanella donna la forme oblonga. Les CE. rubrinervis produisirent les mutants /eplocarpa et redonnèrent lata.
5° D’autres mutations ne sont héréditaires que d’une façon très inconstante. Non seulement elles donnent comme les précédentes de nouvelles ‘mutations, mais, fait inattendu, une proportion parfois très élevée des descendants reproduisent le type originel , lamarchiana. Cest ainsi qu'Æ. elliptica ne réapparaît
que dans une faible portion de sa descendance, de 0,2 à 15 p. 100 ; tous les autres individus étant des (Æ. lamarckiana. De même Œ. scintillans, fécondée avec son propre pollen, donne soit 1/3 de scintillans et 2/3 de lamarchiana, soit inversement 1/3 de lamarchiana et 2/3 de scintillans. Cette mutation produit en outre souvent des mutants des types oblonga, lata et nanellu.
Tels sont les principaux faits : Voyons quelle interprétation en donne pe Vies. L'auteur part d’une conception de l'espèce déjà formulée par certains botanistes, à la suite de cultures étendues de quelques espèces, telles que les Draba verna, étudiés par Jorpan. L'espèce définie par Linxné serait une unité trop vaste, qui serait en réalité constituée par toute une série d'espèces élémentaires et fixes. La variabilité d’une espèce linnéenne serait due à ce que Von confond entre elles ces diverses espèces élémentaires. Chaeune d'elles prise individuellement se reproduirait d’une façon constante. Elle serait fixe. Nous verrons comment cette conception qui a souvent abouti à une pulvérisation exagérée des espèces linnéennes a cependanttrouvé, dans la notion moderne des génotypes, une confirmation expérimentale. Pour pe Vies, ce qu'il importe de considérer au point de vue évolutif ce n’est ni la variation individuelle (ce qu'il appelle fluctuation), ni l’espèce linnéenne, mais l'espèce élémentaire qui serait une unité réelle. Ces espèces élémentaires se formeraient non d’une façon lente et graduelle par accumulation de variations individuelles, ainsi que le pensait Darwin, mais prendraiént naissance brusquement, par mutation. C’est à une semblable explosion d'espèces élémentaires que pe Vrixs pense avoir assisté dans le cas d'Ænothera lamarckiana.
Les mutants ainsi apparus sont vigoureux ou faibles, adaptés ou non aux circonstances extérieures. Dans la nature, ceux qui sont trop fragiles ou qui sont le siège de variations nuisibles disparaissent. Les mutants forts ou adaptés persistent. L'adaptation résulterait uniquement de la sélection. Tel serait, selon pe VRiss, le mécanisme fondamental de l’évolution : apparition d'espèces élémentaires par mutation et sélection aboutissant à l'adaptation après COUP.
Quant à l’origine de ces mutations, elle résiderait uniquement dans des modifications germinales, liées à des causes internes. Sans doute, les actions du milieu peuvent déterminer dans Porga-
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nisme des modifications qui vraisemblablement déclenchent la mutabilité, c’est-à-dire la possibilité de produire des mutants, possibilité qui n’est d’ailleurs pas constante, mais qui n'apparait qu’à certains moments et après des périodes souvent longues de fixité. Mais à cela se borne action du milieu dans la genèse des mutations. À ce point de vue, p£g VRies, qui d’ailleurs n’admet pas les vues lamarckiennes, se rapproche nettement des idées de Wegismann. Les mutations, d’origine purement congénitale, se ramènent à l’acquisition ou à la perte, ou encore à la mise en latence, ou au réveil de certains caractères, tout ceci conditionné par des particules matérielles, les « unités spécifiques », qui ne sont autre chose que des déterminants.
Crilique. — Nous devons maintenant nous demander si linterprétation de ses expériences donnée par DE VRies est correcte et si les mutations jouent réellement dans la genèse des espèces le rôle décisif que leur attribue le botaniste hollandais.
Il y a dans ces résultats expérimentaux deux faits assez déconcertants ; c’est, d’une part, que les mutants d’Æ. lamarckiana sont susceptibles de donner à nouveau des mutants dont certains sont précisément les mêmes que ceux déjà fournis par (Æ. lamarcktana, et, d'autre part, le fait singulier que certains mutants redonnent par autofécondation un nombre souvent très élevé d’'Œ. lamarckiana. M est bien évident que depuis que lon connait les faits si nombreux d’hérédité alternative et les formes multiples qui peuvent dériver du croisement de deux races différant par plusieurs caractères allélomorphes, on est naturellement porté à se demander si les prétendues mutations de l'Ænothera lamarchkiana ne seraient autre chose que le résultat de la dissocauon d’un hybride mendélien complexe.
Tout d’abord l'expérience de pe VRries pèche par la base. D'une part, l’origine réelle d'Æ. lamarckiana nous est inconnue. D'autre part, De Vries à pris la plante déjà en état de variation et vivant à côté de formes nouvelles telles que Æ. lœvifolia et brevistylis. L'expérience eut exigé, pour être correcte, que ces mutations apparussent chez des Œnothères, maintenues en autofécondation depuis de nombreuses générations, et n'ayant présenté jusqu'alors aucune déviation importante du type.
Aussi la supposition que l'Ænothera lamarckiana serait une plante bâtarde a-t-elle pu être développée avec succès par Bare-
son et par Lorsy. BaTesoN à notamment montré, par des exemples, la vraisemblance de cette interprétation. Si on croise Lathyrus odoratus, race Stanley, dont les fleurs sont brun sombre avec les ailes violettes, avec la race Giant White à fleurs blanches, tous les individus de la première génération sont du type Giant Purple Invincible dont les fleurs sont brun sombre avec les ailes bleues. À la deuxième génération on voit apparaîtredes Giant White pures, des Giant purple sans ailes bleues, qui redonnent des Giant White, des Majesty, des Giant Purple et de nouvelles formes ; des Mars de couleur rouge qui sont constants; des //er Majesty qui sont constants; enfin des {ler Majesty à taches blanches qui redonnent des Giant White, des Majesty et des Majesty tachés de blanc. É
On pourrait fournir beaucoup d’autres exemples de ce genre. BarTesox en a cité de nombreux. Ces cas de dissociation d’hybrides avec production, par croisement, de formes nouvelles rappellent incontestablement le cas de lÆnothera lamarckiana. West donc évident que les faits apportés par pe VRiEs ne sont nullement une démonstration certaine de sa théorie des mutations, mais ‘sont susceptibles d’être interprétés avec autant de vraisemblance d’une façon très différente.
De faits mal interprétés, De Vies a d’ailleurs pu tirer des conclusions en partie exactes. Il serait notamment très possible que de véritables mutations soient apparues à Hilversum et que des hybrides entre ces mutations et la plante souche, recueillis par pe Vies, aient redonné des formes anciennes et peut-être disparues et même des formes nouvelles.
Si le cas de l(Enothère était isolé, il serait donc peu démonstatif, mais il prend plus d'importance si on le rapproche des mutations bien étudiées depuis, notamment celles que MorGan (41-42) à obtenu dans ses élevages de Drosophila ampelophila. Dans une lignée de cette Mouche, qui depuis de nombreuses générations n'avait présenté aucune variation héréditaire, MoRGax vit en effet apparaître successivement, brusquement, et toujours en très petit nombre, des mutants tels que des Mouches à yeux blancs, à yeux roses, à ailes tronquées, à ailes perlées, à ailes miniature, etc. Presque toutes ces mutations furent d’emblée héréditaires ; dans leurs croisements entre elles et avec la forme normale, elles suivirent la règle mendélienne ; souvent enfin elles
86 E. GUYÉNOT
donnèrent naissance à leur tour à des mutations nouvelles. I y a entre ce cas et celui de l'Œnothère cette différence qu'une mutation devenue constante ne redonna jamais les autres mutations déjà détachées de la forme normale, ni surtout cette dernière. Cette observation confirme linterprétation d’après laquelle ces deux catégories de faits seraient liées chez l'Œnothère à une hybridation antérieure, tandis que les autres résultats se rattacheraient plus directement à l’apparition proprement dite de mutations.
Les mutations observées sur Æ. lamarckiana et Dr. ampelophila ne sont d’ailleurs pas des cas isolés. Depuis longtemps on a rapporté des faits de mutations, c’est-à-dire de variations brusques, héréditaires, ayant été le point de départ de lignées nouvelles. Darwin lui-même en a signalé un certain nombre et n’a pas manqué de comprendre la signification évolutive de semblables faits, mais 1l les considérait comme relativement rares et comme jouant un rôle moins important que les variations lentes dans la formation des espèces nouvelles. Bien avant pe VRies, des auteurs tels que Er. GrorrROY Sainr-HiLaïRE et NaUDIN, ont montré toute importance évolutive des mutations. NaupiN notamment a insisté sur le fait que, de nos jours, les formes nouvelles apparaissent toujours brusquement sans intermédiaires et il a déjà formulé l’idée qu'il existait pour les organismes des périodes de mutabilité séparées par des périodes de stabilité.
Les exemples de ces mutations sont très nombreux déjà : HazLan a décrit une race de Pores à deux jambes où les membres postérieurs faisaient complètement défaut ; cette anomalie, apparue brusquement, put être transmise pendant trois générations. D’après AnDersox, un Lapin se trouva dans une portée qui n'avait qu'une oreille et qui devint le point de départ d’une race à oreille unique. Le même auteur mentionne le cas d’une Chienne manquant d’une jambe et qui produisit plusieurs chiens ayant la même défectuosité. La race de Moutons bassets (ancons) provient d’un Mouton ainsi conformé qui naquit en 1791, dans une ferme de Massachussets. La race Merinos de Mauchamp, dont les poils sont longs, soyeux et droits, provient d’un Bélier semblable qui apparut en 1828 dans un troupeau; pareille mutation se produisit, d’ailleurs, dans d’autres troupeaux. C'est aussi à l'apparition brusque d’un ou de quelques mutants que sont dues les
races de Bœufs camards ou ñatos, de Bœufs sans cornes, de Serins Jaunes, de Pigeons culbutant courte face, de Paons à épaules noires, de Poules à cous dénudés, de Chats à queue courte, etc. Dans l'espèce humaine certaines maladies ou malformations héréditaires sont aussi apparues brusquement : tel est le cas de l'Homme porc-épic, le fameux Lambert, qui transmit sa carapace verruqueuse à ses six enfants et à deux petits-fils, et celui de cette famille siamoise, privée de dents et dont le visage et le corps étaient revêtus de longs poils. Parmi les végétaux, beaucoup de particularités, observées par les horticulteurs, sont également nées par mutations : c’est le cas des fleurs striées, des feuilles panachées, des fleurs doubles, etc., dont beaucoup sont devenues le point de départ de variétés nouvelles.
En 1761, l’horticulteur Ducnesne observa la naissance brusque du fraisier monophylle dans un semis de Fragaria vesca et prononça, pour la première fois, à cette occasion, le mot de mutation, pris dans le sens de variation brusque. Brusquement aussi apparurent la Chélidoine à feuilles laciniées signalée en 1590 et la Mercuriale à feuille de Capillaire découverte par MarCHANT en 1719.
Des mutations ont été signalées dans les espèces microbiennes et une transformation brusque de la Bactéridie charbonneuse a pu être obtenue par Mme V. Hexrr (27), sous linfluence des rayons ultra-violets. Le Microbe obtenu diffère de la forme souche par ses caractères morphologiques, ses réactions vis-à-vis des colorants, ses propriétés biochimiques et par son action pathogène.
Expérimentalement aussi des mutations ont pu être produites chez des végétaux, au moyen de traumatismes. BorpaGe (9), réussit le premier de semblables transformations en opérant sur le Papayer, Carica papaya. Cet arbre porte ses fleurs mâles et femelles sur des pieds différents. En sectionnant la tige de jeunes Papayers mâles, vigoureux, l’auteur détermina la croissance des bourgeons sous-jacents, dont les branches se couvrirent de fleurs femelles. La plante mâle avait été ainsi transformée brusquement en plante femelle.
D'intéressantes expériences de même ordre ont été faites depuis par BLariNGnen sur le Maïs. Par des sections de la üige, cet auteur a pu obtenir des rejets porteurs d’épis rameux, portant à la fois des fleurs mâles et femelles. Les graines issues de ces épis donnèrent des formes intermédiaires dont trois seraient constantes :
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Zea mays precox, entre autres, est caractérisé par sa faculté de mûrir dans une aire beaucoup plus étendue au nord et au sud que le Maïs ordinaire.
Il semble que si au lieu de limiter la recherche des mutations à des cas constituant des écarts très notables d’avec l’animal ou la plante type, on recherchait l'origine de variations de moindre amplitude, le nombre de celles apparues brusquement, c'est-à-dire sans intermédiaires, deviendrait vraisemblablement considérable.
L'existence de mutations proprement dites, c’est-à-dire de variations héréditaires d’une assez grande amplitude, apparues sans être précédées d’une longue série de stades intermédiaires, étant considérée comme certaine, nous devons nous demander quelle en est l’origine. Il est bien évident que les actions extérieures ne paraissent jouer qu'un rôle assez effacé dans leur genèse. « Si nous remarquons, observait déjà Darwin, que certaines particularités extraordinaires ont ainsi apparu chez un seul individu sur des millions, tous soumis dans un même pays aux mêmes conditions extérieures et qu'une même anomalie s’est quelquefois manifestée chez des individus vivant dans des conditions fort différentes, nous devons en conclure que ces déviations ne peuvent pas être directement dues à l’action des conditions extérieures, mais à des lois inconnues agissant sur l'organisme ou la constitution des individus et que leur production n'est pas plus intimement liée aux conditions extérieures que ne l’est la vie elle-même. »
C’est ainsi que dans le cas des Drosophila ampelophila élevées par MorGax, le rôle des conditions extérieures paraît être très secondaire. Il est vrai que les mutants sont apparus dans des lignées qui avaient été soumises, autrefois, à l’action de hautes températures, des rayons X et du radium. Cette intervention peut avoir produit dans les éléments génitaux des modifications intimes, qui ont pu déterminer chez quelques individus l'apparition de mutations, mais ce n'est là qu'une hypothèse. Cette action du milieu parait d'autant moins certaine que les mutations ne sont Jamais apparues que chez un très petit nombre d'individus. Les mouches à yeux blancs ont eu comme point de départ un mutant mâle et cette variation n’est survenue à nouveau que chez deux individus. Il en est de même de la plupart des autres mutations observées.
Par contre on a pu, dans certains cas, saisir l’action modificatriee des conditions du milieu sur les éléments génitaux et consécutivement sur l'apparition des mutations. Les célèbres expériences de Tower (58) sur un Chrysomélien américain, Leptinotarsa decemlineala, parasite des Pommes de terre, sont à ce point de vue très suggestives. Dans la nature on voit apparaître de temps à autre certains mutants, chez lesquels les variations portent sur des différences de coloration : on les appelle melanticum, tortuosa, minuta, pallida, rubrivittata, ils sont toujours fort rares, 1 p. 6.000 normaux environ. Si on soumet à l’action d’une température élevée et humide les larves de ce Chrysomélien, les adultes deviennent mélaniques ; mais, même si on prolonge cette action pendant plusieurs générations, les descendants lorsqu'on les fait évoluer à nouveau dans les conditions normales ne conservent aucunement le mélanisme des parents. La variation dans ce cas est donc purement individuelle.
Si, au contraire, on soumet aux mêmes conditions de milieu, non plus les larves, mais les adultes, pendant la période où les cellules sexuelles grossissent et mürissent {période sensible), on voit apparaître une proportion très forte de mutants : pour 93 normaux, 23 de la forme melantcum et 1 de la forme {ortuosa. L’action de la chaleur sèche sur des adultes pris au même stade donna 14 normaux, 82 mutants de la forme pallida et 2 de la forme immaculo-thorax.
Il est vrai que cette expérience ne montre pas que ces conditions extérieures fassent apparaître des mutations nouvelles, mais seulement qu’elles peuvent élever considérablement le taux de certaines mutations déjà connues. L'action extérieure s'exerce évidemment sur les conditions intérieures qui sont la cause directe de l'apparition des mutations.
Cette action favorisante de certaines conditions extérieures est à rapprocher du fait que les mutations sont beaucoup plus fréquentes chez les plantes cultivées et les animaux domestiques, pour lesquels les conditions de vie sont souvent très profondément modifiées, que chez les organismes sauvages.
La cause directe de l’apparition des mutations réside bien, semble-t-il, dans une modification intime des éléments germinaux, modification sur la nature de laquelle nous sommes dailleurs réduits aux hypothèses; tout ce qui peut déterminer cette
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modification (action directe de facteurs externes tels que la température, certaines radiations ; action indirecte, par l'intermédiaire du soma, d’autres actions extérieures) contribuera nécessairement à augmenter le nombre et la variété de ces mutations.
Je ne discuterai pas la question théorique, soulevée par DE Vries, de savoir si telle mutation est due à lacquisition ou à la perte, au réveil ou à la latence d’un caractère. Cette façon de s’exprimer, outre qu'elle repose sur une théorie particulaire aussi peu fondée que celle de Weismaxn, à l'inconvénient d'introduire une fausse précision dans l’explication de phénomènes où 1l semble qu'il s'agisse le plus souvent de variations assez générales pour se traduire par de nombreuses particularités corrélauves.
Beaucoup d’autres points seraient d’ailleurs à discuter dans la théorie de pe VRies : on à notamment objecté que nombre de mutants peu vigoureux seraient, dans la nature, rapidement éliminés et par suite sans importance évolutive; de même ceux qui n'apparaissent que très rarement, tels qu'(Ænothera qiqas (apparue 1 seule fois), courraient de grands risques de ne laisser aucune descendance. Je ne m'attacherai pas cependant à poursuivre ces discussions. Ce qui importe, en effet, c’est moins de rechercher si la théorie de pe Vries est juste ou fausse que de rassembler les données positives qui nous permettront ultérieurement d’asseoir des conclusions sur une base solide.
Conclusion. — De l'examen des systèmes qui précèdent nous pouvons tirer trois conclusions générales : l'incapacité de la sélection darwinienne à expliquer, par elle seule, ensemble de l’évolution des êtres vivants ; le caractère purement théorique et par suite sans valeur scientifique de la conception de WEISMANN ; enfin l'existence certaine de variations brusques et héréditaires paraissant intervenir, pour une part considérable, dans le mécanisme de l’évolution des êtres vivants.
L'origine de ces mutations reste encore mystérieuse. Sans doute, elles sont dues à des causes internes, puisqu’en définitive toute variation héréditaire est une modification germinale, portant sur la constitution intime des gamètes. Cela ne veut pourtant pas dire que les circonstances extérieures ne soient pour rien dans la genèse de ces variations. Les expériences de Tower ont montré quelle influence les conditions du milieu exercent sur
la nature et la fréquence des mutations. Nombre d'expériences que nous avons citées comme des exemples d’hérédité des caractères acquis nous montrent l'apparition, sous l'influence de certains facteurs externes, de variations brusques, sans intermédiaires, n'affectant qu'un petit nombre des individus, se présentant par suite avec l'aspect de mutations ; telles sont les modifications observées par Sranpruss sur les Papillons, celles signalées par FRænKkeL sur des Cobayes irradiés ; dans ce groupe rentre la transformation brusque de Lecantum cornt en L. robiniarum. Ce n’est qu'exceptionnellement qu’on à signalé l’existence de variauons graduelles ; presque toutes les variations expérimentales offrent les particularités caractéristiques des mutations.
L'intérêt que ces mutations paraissent présenter au point de vue évolutif ne fait qu’accroître l’importance qu’il y aurait à en préciser l’origine. Cette précision ne pourra être obtenue qu’au moyen d'expériences basées sur une technique rigoureuse. Nous nous trouvons ainsi ramenés à la constatation qui est l’idée directrice de ce travail : la nécessité d’une connaissance aussi parfaite que possible des conditions du milieu, afin de pouvoir définir plus exactement quelle est, dans chaque cas, la part qu’il importe d'attribuer à lorganisme et au milieu dans la genèse des variations héréditaires.
Au terme de cet exposé, nous devons constater qu'aucune des théories proposées, aussi bien celles qui dérivent de la conception de Lamarck, que celles de Darwin, de WersmaNN où de DE VRies, ne nous à fourni une explication complète et solidement assise de l’évolution des êtres organisés. Les problèmes les plus essentiels restent sans solution. Quelles sont les variations héréditaires et les non héréditaires ? Quelle est exactement la cause des modifications héréditaires ? En quoi consistent celles-ci ? Autant de questions fondamentales dont la solution n’a pu être apportée avec certitude par aucune des théories que je viens d'examiner.
Il nous reste maintenant à voir comment les recherches expérimentales modernes, bien qu’effectuées le plus souvent avec une méthode défectueuse, ont cependant réussi à fournir un ensemble de données positives permettant de reprendre, sur une base nouvelle, l'étude du mécanisme de l’évolution des êtres vivants.
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L'ÉTUDE EXPÉRIMENTALE MODERNE DE LA VARIATION ET DE L'HÉRÉDITÉ
L’essor qui caractérise l’étude expérimentale de lhérédité et de la variation, au cours des dernières années, résulte essentiellement de ce que la Biologie put disposer, grâce aux travaux de Naupix et de Menvez sur l’hybridation, d’une méthode de recherches à la fois simple et pratique. Cette méthode constitue un excellent procédé d’analyse des propriétés héréditaires des êtres vivants. Combinée avec une application raisonnée de la sélection, elle permet de séparer, dans la plupart des cas, les variations héréditaires de celles qui ne le sont pas.
Les expériences d'hybridation ne visent nullement à déceler l'origine des variations héréditaires ; par contre, l'analyse serrée des résultats qu’elles ont apportés jette un jour tout nouveau sur la nature des modifications germinales qui conditionnent ces variations et par suite sur la constitution même du patrimoine héréditaire.
Variations individuelles et variations héréditaires
Rien ne permet d'affirmer & priori qu'une variation donnée soit où non héréditaire. Cette indétermination est une des causes principales de l'insuffisance des explications théoriques de l’évolution des organismes. Darwix, par exemple, considérait comme extrêmement nombreuses les variations héréditaires ; il semble pourtant résulter des recherches modernes que leur nombre est assez restreint. Au cours de ses célèbres expériences sur Leptinoiarsa decemlineata, Tower à constaté que parmi les diverses variations que présente ce Chrysomélien, il n'y en à guère que 4 à 5 p. 100 qui soient héréditaires.
Pour s'assurer si une particularité donnée est héréditaire ou non, il ne suffit pas de constater qu'elle se répète régulièrement pendant une série de générations. Il pourrait s'agir en effet de
variations individuelles, liées à une certaine condition constante du milieu, et réapparaissant par suite à chaque génération. Le plumage des Serins nourris avec du Poivre doux rouge devient rouge. Que l’on suppose cet Oiseau se nourrissant régulièrement de ce végétal dans son pays d’origine et la couleur rouge du plumage serait considérée comme héréditaire, alors qu'une alimentaton sans Poivre montrerait qu'il n’en est rien. De même beaucoup de caractères présentés à chaque génération par les bœufs de Simenthal sont liés à l’action sur chaque individu de la vie dans les pâturages alpins et disparaissent dès qu'on transporte ces animaux dans les plaines de la Prusse orientale.
Pour s'assurer si une particularité ancienne ou nouvelle est héréditaire ou non, un excellent moyen consiste à rechercher si la sélection expérimentale entraine la conservation ou l’accentuation de cette particularité. Si la sélection des individus les plus grands, par exemple, d’une population ou d’une lignée, répétée à chaque génération, ne détermine aucune augmentation de la taille moyenne, c’est que la particularité envisagée n’est nullement héréditaire.
De très intéressantes expériences de cet ordre ont été elfectuées par JoHanNNsEx (32). Dans des Haricots, maintenus en culture pédigrée, cet auteur a séparé, en 1900, les graines les plus grosses qui pesaient 95 centigrammes tandis que le poids habituel n’est que de 55 centigrammes. Les descendants de ces gros haricots produisirent des graines de poids très variable, allant de 30 à 70 centigrammes. Ces graines furent réparties en sept catégories d’après leur poids ; JoHannsex rechercha ensuite quel était pour les descendants de chacune de ces sept classes le poids moyen des graines produites. Ce poids était toujours voisin de 55 centigrammes. Voici un tableau résumant le détail de cette expérience.
Poids des graines Poids moyen des graines semées en 1Q01 recueillies en 1902
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On voit nettement qu'en 1go2 les haricots conservaient le même poids moyen, qu'ils soient issus des graines les plus légères ou des plus lourdes.
Le poids des graines n’est donc pas lié à quelque particularité héréditaire, mais résulte uniquement de conditions fortuites, déterminant des variations purement accidentelles. Voilà un cas où la variabilité individuelle n’est pas susceptible, par sélection, de produire aucune forme nouvelle.
Des résultats comparables furent obtenus en sélectionnant pendant cinq générations des Haricots d’après leurs dimensions (longueur et largeur) et des Orges pendant quatre générations, eu égard à d’autres particularités.
De même Fruwirra (24), en expérimentaut sur des cultures pédigrées de Pois, ne put pas davantage élever le nombre des gousses en sélectionnant pendant six générations les individus qui avaient produit les gousses les plus nombreuses. Une sélection pendant trois générations de Æ/ordeum distichum erectum, en prenant chaque fois les épis les plus épais, fut totalement inefficace.
Des expériences de Love (36)sur les Pois ont montré également que l’on ne pouvait par sélection modifier dans un sens donné, ni la hauteur, ni le nombre des entrenœuds, ni le nombre des gousses, ni le nombre des grains dans chaque gousse.
Divisant une population de Paramécies en trois séries fluctuantes d’après la taille, JENNINGS (1908-1911) constata que, dans les séries de taille grande, moyenne et petite, la taille moyenne des descendants restait la même que dans la population primitive.
De même Pearz et SurracEe (47) cherchant à augmenter, par sélection, la fécondité des Poules, sélectionnèrent des Poules qu', pendant la première année de leur vie, avaient pondu au moins 200 œufs et en étudièrent la descendance. La moyenne de la production des œufs chez ces descendants ne fut pas accrue.
Tower sélectionna pendant onze générations les Leptinotarsa decernlineata chez lesquels les taches du corselet étaient les plus larges et aussi fusionnées que possible. Malgré la sélection, la courbe fournie par chaque descendance ne se déplaça pas du tout dans le sens d’un mélanisme progressif.
J'ai dans le même ordre d'idée constaté que si on choisit, parmi des Drosophila ampelophila en lignée pure, les individus
les plus grands et les plus petits, on n'obtient, même en r'Éépétant cette sélection pendant plusieurs générations, aucune modification de la taille, les conditions extérieures restant les mêmes. Au contraire, si on fournit un milieu sec ou une alimentation insuffisante, on obtient de petits individus, tandis qu'une nourriture riche, dans un milieu huxide, détermine la production d'individus de grande taille ; mais ces particularités restent individuelles et ne sont pas transmises aux descendants.
Voilà donc tout un ensemble de particularités, présentant les fluctuations caractéristiques de la variabilité individuelle qui ne peuvent être modifiées en rien par la sélection et qui par suite ne sont pas héréditaires. À de telles variations de l'individu, n étant pas accompagnées de modification des éléments génitaux, on tend à donner actuellement le nom de somations. Par somations, il faut donc entendre des particularités du soma de chaque individu, non héréditaires. Parmi ces somations, on range de nombreuses variations en plus ou en moins, teiles que celles portant sur la taille, le poids, le nombre des parties, l'intensité de couleur, etc., les mutilations, les effets de l'usage, les acquisitions intellectuelles, etc.
Il ne faudrait cependant pas se hâter de conclure par analogie que toutes les variations de poids, de couleur, de fécondité ne sont pas héréditaires. C’est ce que vont nous apprendre de nouvelles expériences. Ainsi JonaxnseN fut amené à distinguer dans ses cultures de Haricots plusieurs lignées différant par le poids moyen des graines ; dans l’une, par exemple, (lignée T) le poids oscillait entre 5o et 90, tandis que dans une autre (lignée XIX) le poids variait de 20 à 5o. Dans la lignée à graines lourdes et dans la lignée à graines légères, le poids présentait des fluctuations, mais les poids moyens conservaient leur valeur caractéristique.
Ce qui fait bien ressortir la différence entre ce qu'il y a d’héréditaire et de non héréditaire dans le poids d’une graine, c’est que dans chacune de ces lignées on est incapable, en sélectionnant soit les graines les plus légères, soit les plus lourdes, de déplacer le poids moyen caractéristique de la lignée. Pendant six générations consécutives, JOmANNsEN sépara en effet, dans chacune des deux lignées, les graines les plus lourdes et les graines les plus légères. Cette sélection longtemps continuée
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n'aboutit à aucun résultat. Voici un tableau résumant la marche de cette expérience.
Lignée I (poids élevé) Poids moyen Poids des parents des descendants es ; ON à chaque génération des parents des parents — + es ce 10) 0 9 TT AMEL ER EE 6o 70 63,19 64,85 TOO RENTE 55 80 75,19 70,88 JS OL NTIC AR Re ns 50 87 04,59 56,68 TOC PEU NA UNEES ES 43 73 63,55 63,64 LOGU MARNE Ar 46 8/, 74,38 73,00 ODA ME PRE 56 81 69,07 67,66 Lignée XIX (poids faible) NET ENT e 30 4o 3,83 34,78 TOO CERN ER RENES 29 42 ho ,2t A4r.o2 OO RRe ER er TUe 31 43 31,39 32,64 LOVE TS ET SR MN SEE 27 39 38, 20 2010 T'OOD EE NE Re 30 46 37,92 38,87 O0 7e 2 Nr es Ne 2! 47 37,36 36,99
Chaque année, les descendants d’une même lignée sont, ainsi
qu'on le voit, très semblables les uns aux autres, que les graines parentes aient été choisies parmi les plus lourdes ou les plus légères de la lignée.
Au cours de leurs expériences sur la fécondité des Poules, EARL et SURFACE constatèrent l'existence de deux lignées de fécondité inégale étroitement intriquées l’une dans l’autre, mais
qu'ils réussirent cependant à séparer. Croyant augmenter le nombre des œufs d'hiver, ces auteurs sélectionnaient les Poules ayant pondu au moins 45 œufs pendant la saison froide. Ils constatèrent que cette sélection ne déterminait aucune fixation de cette particularité, mais que tous les descendants appartenaient, d’après le nombre des œufs pondus, à deux catégories, correspondant à une fécondité faible et à une fécondité élevée. En croisant entre eux les descendants de haute fécondité et entre eux également ceux de moindre fécondité, ils purent isoler deux
races dont lune fournit une fécondité moyenne voisine de o1 œufs et l’autre une fécondité moyenne voisine de 20 œufs.
Nous avons vu que Tower avait été incapable d'obtenir par sélection une race de ZLeptinotarsa decemlineata mélanique, mais il constata que, dans le même organisme, il y a, par contre, des cas de mélanisme ou d’albinisme héréditaires. Il put ainsi obtenir deux races nettement distinctes. En pratiquant une sélection méthodique dans une race albinos, il put en isoler quatre races différentes, lune très blanche, Pautre très sombre, et deux de couleur intermédiaire.
Tout ceci nous montre que lorsqu'on envisage une population ou. une lignée, dans laquelle une particularité présente une grande variabilité individuelle, il y à de nombreux cas où cette variabilité est purement individuelle et sans portée évolutive, d’autres où elle provient au contraire du mélange de plusieurs races, ayant elles-mêmes leurs fluctuations propres, mais différant par les moyennes différentes de ces fluctuations. À ces races on donne souvent le nom de génotypes, parce qu'on suppose que la particularité héréditaire qui les caractérise est liée à un déterminant du germen, à un gène correspondant. D'une façon plus générale, on appelle toutes les particularités héréditaires des znulations, terme qui s'oppose aux somations non héréditaires, mais qui n'implique nullement les caractères d’apparition brusque, sporadique, sous forme de rameaux latéraux, qui caractérisent les mutations de pe VRies.
Ces mutations peuvent porter sur des variations discontinues, c’est-à-dire sans intermédiaire (mutations, sens DE VRIES) ou au contraire sur des variations continues présentant tous les intermédiaires entre deux types extrêmes. C’est la forme de la fluctuation, sa valeur moyenne, qui constituent alors la particularité héréditaire.
La variabilité flottante, que l’on appelle encore /luctualion où variation continue, peut donc avoir des significations très différentes. Lorsque, dans une population, on constate une variabilité flottante d’un caractère, de la taille par exemple, si on veut l’exprimer graphiquement, on obtient un polygone de fréquence, en portant sur une ligne horizontale les différentes tailles et en ordonnée les nombres d'individus correspondant à ces tailles différentes ou classes. Ces nombres expriment la fréquence de
rl
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chaque classe. On constate que, de part et d'autre du mode ou classe la plus fréquente, la courbe s’abaisse plus ou moins graduellement jusqu'aux formes extrêmes qui sont les plus rares. Deux cas peuvent alors se présenter :
1° S'il s’agit d’une fluctuation purement individuelle, non héréditaire (somation), on aura beau sélectionner les deux extrêmes, c’est-à-dire mettre en reproduction les individus les plus petits d’une part, les plus grands de l’autre, la courbe de la taille des descendants de ces deux groupes ne sera pas déplacée dans un sens ni dans l’autre.
2° Il peut arriver, au contraire, que la sélection des extrèmes, c’est-à-dire des individus les plus grands et des individus les plus petits, aboutisse à lisolement de deux races distinctes, ayant une certaine taille moyenne héréditaire très grande dans un cas, très petite dans l’autre. En répétant cette opération sur le reste de la population, on peut ainsi isoler progressivement toute une série de génotypes, caractérisés chacun par la forme et la valeur moyenne de leur polygone de fréquence. Une population présentant l'apparence d’une variabilité continue peut donc être constituée par plusieurs génotypes ayant chacun une taille moyenne caractéristique et héréditaire. Chaque génotype présente en outre des fluctuations non héréditaires, par lesquelles les génotypes voisins arrivent à se toucher et mème à empiéter réciproquement les uns sur les autres, ce qui donne à la population son apparence d’homogénéité et de variabilité continue. Dans les conditions ordinaires, lamphimixie, par le croisement de toutes ces races entre elles, contribue à maintenir fusionnés les génotypes dont l’expérience peut seule démontrer l'existence.
La détermination de la nature héréditaire ou non héréditaire d’une particularité peut être effectuée aussi par la méthode des croisements, à condition toutefois que les particularités envisagées, si elles sont héréditaires, se comportent dans les expériences d'hybridation suivant le mode mendélien. Le croisement entre les formes extrêmes d’une fluctuation non héréditaire ne déterminera, en effet, aucune modification du polygone de fréquence de cette fluctuation, la moyenne restant sensiblement la même. Si les extrèmes appartiennent, au contraire, à deux génotypes différents, ceux-ci pourront être séparés, au cours des géné-
rations, au moyen de croisements appropriés. Je reviendrai dans un instant sur cette méthode d'analyse des propriétés héréditaires.
Les mutations et leurs modalités héréditaires
L’expérience et l'observation montrent que l’hérédité n’est Jamais Pidentité entre les parents et les descendants. Une particularité héréditaire présentera toujours des fluctuations individuelles, paraissant liées à l’ensemble des conditions qui ont présidé à l’évolution de chaque organisme.
Dans certains cas, cette échelle de variabilité est extrêmement restreinte ou même en apparence nulle pour un caractère donné : on parle alors de mutations fixes. Par exemple, une race homozygote de Drosophila ampelophila à yeux blancs présente des yeux blancs chez tous les individus et nous ne savons pas voir s’il existe entre eux des différences dans l’intensité du blanc. Si, au contraire, il s’agit d’une race à veux panachés, où l’œil incolore est barré transversalement par une tache rouge, on constate que tous les individus ont bien œil ainsi conformé, mais qu’il existe des variations notables dans la forme et les dimensions de la tache pigmentée. De même, toutes les Drosophiles à ailes vestigiales ont bien leurs ailes réduites à des moignons, mais on peut constater des différences dans la forme exacte et les dimensions de ces moignons d’ailes. Parfois, enfin, la variabilité est encore plus grande, mais si lon établit le polygone de variation de la particularité envisagée, on constate qu’elle oscille entre des valeurs extrêmes définies et que sa valeur moyenne est constante.
Dans d’autres cas, au lieu d’une mutation fixe, on se trouve en présence de mutations oscillantes : tel est le cas de la panachure chez les Souris. La panachure est incontestablement héréditaire comme le montre le résultat du croisement entre Souris panachées et Souris à robe uniforme, mais Pétendue de la panachure des descendants oscille dans de grandes limites autour de la valeur de celle des parents. A la même catégorie de variations oscillantes appartiennent le pelage angora des Chiens, des Lapins, la queue rudimentaire des Chats de lle de Man, la queue très longue du Coq phénix du Japon, la présence de plumes sur les pattes des Poules, ete...
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Une troisième catégorie de mutations dites mutations infixables est caractérisée par le fait que la mutation, si elle est transmise en général, présente cependant des valeurs très inégales et n’apparaît pas chez tous les individus. Ainsi certains Cobayes ont quatre doigts aux pattes postérieures au lieu de trois. La descendance de ces animaux polydactyles ne présente le doigt supplémentaire que dans 97 p.100 des cas. Le croisement avec des Cobayes normaux ne donne que 24 p. 100 d'animaux polydactyles. Dans les races de Poules hyperdactyles, même parmi les mieux sélectionnées, ilapparait toujours 3 à 4 p. 100 des individus qui n’ont pas le cinquième doigt supplémentaire ; d’autres ne l'ont qu’à une seule patte et en tous cas les dimensions de ce doigt sont très variables. Lors du croisement de Poules pentadactyles avec une race normale, à quatre doigts, lhyperdactylie ne domine que d'une façon imparfaite : 20 p. 100 des hybrides manquent complètement du doigt supplémentaire.
Les Poissons rouges dont on élève en Extrême-Orient, depuis des siècles, des races présentant certaines particularités telles que la bifurcation ou la trifurcation de la nageoire caudale offrent encore des exemples de mutations infixables.
Il est très intéressant de noter que, dans une même lignée, MorGax à pu voir se produire des variations héréditaires, immédiatement fixes, œil blanc, œil rose, etc., tandis que d’autres mutations, malgré une sélection prolongée, n’ont jamais affecté d’une façon régulière la totalité des individus. C’est ainsi, par exemple, qu’une Mouche naquit avec une certaine modification des nervures des ailes. Les descendants, issus de son croisement avec une Mouche normale, présentaient la même variation dans la proportion de 1 sur 60. Croisés entre eux, les mutants ne produisirent que 1 anormal pour 39, puis 1 pour 12. Le pourcentage put être ainsi élevé et dans certaines lignées atteignit presque 100 p. 100. Les ailes dites {ronquées sont aussi une mutation infixable qui se manifeste dans 50 p. 100, quelquefois dans 90 p. 100 des descendants, mais sans que ce haut pourcentage put être maintenu. Ces mutations sont d’ailleurs susceptibles d’être réalisées à des degrés très différents. Sur le même organisme et chez Drosophila confusa, À. Dercourr (13) a observé des anomalies de nervation des ailes, appartenant également à cette catégorie des mutations infixables. Par sélection le pourcentage put
être amené à un taux élevé, mais celui-ci ne fut que temporaire et s’abaissa rapidement.
Les Souris à queue bosselée observées par PLare (1910) présentent une malformation de la queue consistant en un épaississement noueux avec incurvation de l’appendice caudal, pouvant siéger à la base, au milieu ou à l’extrémité de l’organe. Cette malformation est héréditaire, car elle n'apparaît que dans certaines familles et elle est héritée d'autant plus sûrement que lascendance est plus atteinte. Mais la malformation n’est jamais héritée chez tous les descendants et sa variabilité est extrême.
Le cas limite est constitué par certaines observations d'ordre médical où on observe plutôt l’hérédité d'une tendance à contracter certaines affections ; on parle alors d’une hérédité de tempérament. L'arthritisme qui se manifeste chez le parent sous forme de crises de goutte, par exemple, pourra se traduire, chez les descendants, par des crises d’asthme ou de lithiase hépatique ou rénale, par des migraines, ou par toute espèce de manifestations pathologiques liées au tempérament arthritique. On parle d'hérédité en général, d’hérédité de tempérament, de tendance.
Pour de semblables cas de transmission héréditaire irrégulière il est nécessaire d’acquérir la certitude que les particularités envisagées sont bien héréditaires et ne sont pas déterminées par quelque cause actuelle ignorée. Or, si la connaissance approfondie du milieu n’est peut-être que médiocrement utile, lorsqu'il s’agit de certaines mutations tout à fait fixes, elle devient, par contre, indispensable lorsqu'on se trouve en présence de ces mutations dites infixables ou de ces cas d’hérédité de tendance, dont la nature héréditaire n’est pas immédiatement évidente et dont la réalisation est des plus variables et des plus inconstantes.
Lorsqu'on a, par sélection, élevé le taux des individus porteurs d’une variation (modification de nervation de Paile, par exemple) jusqu’à 100 p. 100, mais que ce pourcentage diminue ensuite, même si la sélection est continuée, on peut se demander, en effet, quelle est la signification des individus qui ne présentent pas la variation. Leur patrimoine héréditaire n'est-il pas modifié ? Ou l’est-il moins que celui des autres ? Pourtant si on croise entre eux de ces individus, normaux en apparence, on voit réapparaître un pourcentage souvent élevé de mutants dans leur descendance,
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Si la variation est liée à une modification germinale, celle-ci devait donc exister chez les parents, bien qu’elle ne se traduisit extérieurement par rien. Faut-il alors admettre que la réalisation de la variation morphologique est empêchée, modifiée par certaines actions extérieures et que, si les conditions étaient uniformes, les individus seraient tous affectés par la même variation ? Quelle est, d’autre part, la signification des degrés que lon observe dans la réalisation de la mutation ? Ceux qui la présentent avec le plus de force, tantôt paraissent léguer à leurs descendants une variation plus accentuée, réalisée chez un plus grand nombre d'individus, tantôt ne donnent que des descendants à variation faible ou peu fréquente.
En présence de résultats aussi contradictoires, on en arrive à se demander si les résultats capricieux observés ne sont pas dus surtout à l’action de conditions extérieures variables et même s’il y à quoi que ce soit d'héréditaire dans la réapparition de telles variations. Pour l’étude de cas de ce genre dont l'intérêt est évident, la maîtrise des conditions du milieu devient donc une nécessité primordiale.
Mutations et croisements
Les règles de lhybridation formulées par Naubix, puis sous une forme plus précise par MenpeL, paraissent s’appliquer, non sans quelques variantes, à la généralité des cas. Elles sont, en effet, valables, ainsi que cela a été vérifié expérimentalement, pour un nombre considérable de particularités héréditaires de forme, de structure, de dimensions, de coloration, de processus physiologiques où pathologiques, observés chez les plantes ou chez les animaux les plus divers.
Ces lois, dont je rappellerai les points principaux, sont basées sur des résultats dont certains nous conduiront à des précisions de la plus haute importance, en ce qui concerne la nature du patrimoine héréditaire.
Lorsqu'on considère, par exemple, deux races de Souris dont Pune est caractérisée par un pelage gris et des yeux noirs, l’autre par un pelage blanc et des yeux rouges (par absence de pigment), ilest de toute évidence que les zygotes de lune et l’autre
race diffèrent par quelque chose qui conditionne précisément, au cours de l’ontogenèse, la production ou la non production du pigment des poils et des yeux. La nature intime de cette différence nous est totalement inconnue, Certains biologistes tendent à placer ces différences dans la présence ou l’absence de certaines particules matérielles déterminantes, mais une semblable interprétation reste purement théorique et n’est qu’une façon de représenter par une image les différences que nous constatons.
A priori on pourrait tout aussi bien penser que ce qui différencie les œufs des deux races ce n’est pas telle ou telle particule, mais bien une constitution physico-chimique différente de la substance vivante, considérée elle-même comme un tout dont chaque élément serait en corrélation fonctionnelle étroite avec tous les autres. Or pour que la substance vivante d’un zygote ait une semblable homogénéité, il faut que les éléments physico-chimiques des deux gamètes qui l’ont constituée aient été intimement fusionnés et combinés de façon à réaliser une substance de nouvelle constitution physico-chimique, capable de donner un être nouveau.
Hérédité constamment intermédiaire. — Si l’on se base sur une semblable conception de la cellule initiale, il semble que, lorsqu'elle doit son origine à des gamètes de race différente, le mélange des éléments physico-chimiques de ces gamètes doive aboutir à la production d’une série d’êtres nouveaux, chez lesquels les particularités se trouveront représentées par un mélange plus ou moins égal, par quelque combinaison nouvelle et stable des particularités des parents.
Pareille éventualité paraît être réalisée, mais seulement dans des cas exceptionnels. On parle alors d’hérédité constamment intermédiaire. On peut en citer comme exemple le croisement réalisé par Casrze (8) entre une race de lapin à longues oreilles, mesurant 220 millimètres, et une race à oreilles courtes, mesurant 10 millimètres. La longueur des oreilles des descendants oscille sensiblement autour de la moyenne arithmétique entre les longueurs des oreilles des parents, à la première comme à la seconde génération. Un autre exemple est celui des mulâtres résultant du croisement chez l’espèce humaine entre race blanche et race noire. Sans doute, LanG à essayé de ramener ces faits à la conception mendélienne en décomposant arbitrairement la
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série continue observée en éléments discontinus, de même que l’on peut toujours inscrire dans un cercle son polygone limite, mais une semblable opération reste, dans le cas considéré, absolument illégitime et n’a qu’un intérêt purement théorique.
Hérédité mendélienne ou alternative. — T\ est, par contre, bien certain que les cas d’hérédité constamment intermédiaire restent exceptionnels et que le comportement est tout autre en règle générale. Au lieu de réaliser un mélange constant des patrimoines héréditaires des deux races, le croisement ne semble déterminer qu’une mise en présence passagère de ces deux patrimoines : dès la deuxième génération d’hybrides on voit, en effet, les races croisées se séparer à nouveau. Cette dissociation est caractéristique de l’hérédité mendélienne. Celle-ci présente d’ailleurs différents types que je vais rapidement examiner.
1° Type pois. — Soit le croisement entre une Souris grise sauvage et une Souris albinos. Les descendants (F1) sont tous de la couleur gris sauvage. Cette couleur est dominante d'une façon constante. Mais si on croise ces hybrides entre eux, on voit apparaître à la deuxième génération des gris purs (homozygotes), des blancs purs (homozygotes) et des gris hybrides (hétérozygotes).
Si l’on appelle d’une façon générale A et B, deux particularités de deux races, formant un couple allélomorphique, on peut représenter ce qui se passe par le schéma suivant
P APE D Fr tous À (A dominant) | Fo A + 2A + B Se purs purs F3 A +oA +B NN purs purs
Le phénomène de dominance est extrêmement curieux. Il est certain que les hybrides Fr ont la constitution héréditaire (A XX B); cependant seule la forme correspondant à À se trouve réalisée. On dit que B est en état de latence ce qui est un mot, non une explication, La suite des générations montre que les deux
patrimoines À et B des parents ne sont nullement fusionnés, ne sont pas entrés en combinaison chez les hybrides. On pourrait, pour expliquer le fait de dominance, penser que les deux patrimoines héréditaires agissent simultanément, mais que la réalisaüon conditionnée par lun est nécessairement masquée par la réalisation conditionnée par l’autre. Dans le croisement entre Souris grise et blanche, on pourrait supposer que chaque poil est à la fois blanc et gris, mais que la présence des pigments déterminant le gris masque nécessairement labsence de pigments déterminant le blanc. Une semblable explication ne saurait avoir une valeur générale; même dans le cas particulier, pris comme exemple, elle est d’ailleurs inadéquate, car il existe certaines races de Poules notamment où c’est, au contraire, le blanc qui est dominant par rapport aux autres couleurs pigmentaires. Nous ne pouvons que constater le fait de la dominance, sans en saisir en aucune façon le mécanisme.
> Type maïs. — Les croisements appartenant à ce type ne comportent, au contraire, aucune dominance d’une particularité héréditaire sur l’autre. Si l’on croise par exemple une race de Mirabulis jalapa à fleurs blanches avec une race à fleurs rouges, les descendants de première génération ont tous des fleurs roses c’est-à-dire de teinte intermédiaire. Mais cette couleur spéciale aux hétérozygotes ne signifie nullement que les deux patrimoines héréditaires aient été intimément fusionnés, car on assiste, à la deuxième génération, à une séparation des races parentes, comme dans le type précédent : on trouve en effet des plantes à fleurs rouges homozygotes, des plantes à fleurs roses hétérozygotes et des plantes à fleurs blanches homozygotes.
Le type maïs peut être représenté par le schéma suivant :
F5 A + 2 (AB) + B
purs purs
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L'aspect intermédiaire, présenté par les hétérozygotes, n’est d’ailleurs bien souvent qu’une apparence. Baresox a montré que le croisement entre Poules de race noire et de race blanche aboutissait à des hybrides de couleur bleue, connus sous le nom de poules andalouses. Or sion examine, à un grossissement suffisant, les plumes bleues de ces hybrides, on constate que cette couleur est due à l'existence de parties blanches et de parties noires formant une sorte de mosaïque. Les deux couleurs des parents sont donc réalisées simultanément et côte à côte.
Dans d’autres cas ce phénomène est visible directement. DavEN- PORT (1906), croisant des Poules noires de la race Cochinchinoise avec des animaux blancs de la race Italienne, observa parmi les hybrides des individus blancs, des noirs et des noirs tachetés de blanc. De même Hacker obtint des Axolotls panachés, par le croisement entre animaux blancs et noirs. Le croisement entre Datura à fruits épineux et Datura à fruits lisses donne naissance, ainsi que l’a montré Naupiw, à des hybrides dont les fruits sont lisses par endroits et épineux par ailleurs. C’est dans certains croisements entre Papillons que cette séparation des deux patrimoines héréditaires présente son maximum : la moitié d’un individu est entièrement du type de l’un des parents, l’autre moitié entièrement du type de l’autre parent.
Il est enfin très intéressant de remarquer qu'il peut y avoir dominance d’une particularité à une certaine échelle et hérédité intermédiaire à une autre échelle. Ainsi les hybrides provenant du croisement de Pois à graines rondes avec Pois à graines ridées, ont tous des graines rondes. Mais en examinant au microscope les grains d’amidon chez les parents et chez les hybrides, Dar- BISHIRE (1908) a constaté des différences très suggestives. Dans le Pois rond, les grains d’amidon sont ovales comme ceux de la pomme de terre et dépourvus de stries radiales. Cet amidon absorbe, après 24 heures de séjour dans l’eau, 80 p. 100 de son poids d’eau. Dans la race ridée, les grains d’amidon sont ronds, présentent 4 à 6 stries radiales et absorbent 120 p. 100 de leur poids d’eau. Or, chez les hybrides, les grains d’amidon sont de forme intermédiaire, ils ont 2 à 4 stries radiales et absorbent 100 p. 100 d’eau.
3° Dominance incomplète. — Dans les cas appartenant à cette catégorie, Pune des particularités des parents est dominante en
général, maïs la particularité inverse se trouve souvent réalisée à un faible degré.
C'est ainsi que dans le croisement entre Européens à cheveux plats et Nègres à cheveux crépus, cette dernière particularité est dominante chez les mulâtres; cependant ceux-ci possèdent souvent une mèche de cheveux plats.
Les Poules hybrides provenant du croisement entre les races Poules brunes et Italienne (blanche) sont blancs, mais présentent presque toujours quelques plumes colorées.
Les Rats blancs et noirs, croisés avec la race sauvage, donnent des hybrides à robe de la couleur sauvage, mais la plupart présentent cependant une tache blanche sur la tête. Les Lapins de Hollande dont la moitié postérieure du corps est gris, jaune ou noire, la moitié antérieure blanche sauf le pourtour des yeux et des oreilles, lorsqu'on les croise avec une race de robe uniforme, donnent des hybrides qui, d’après Hursr, sont uniformes, avec cependant, chez la plupart, une tache blanche derrière la tête.
Quand on croise des Bœufs noirs, sans cornes de Gallovay avec la race blanche Shorthorn à corne courte, les hybrides n’ont pas de cornes en général, mais 1 sur 20 ou sur 4o de ces animaux possède de petites cornes.
Les recherches de Nizso-EuLe (1909) ont montré que dans le croisement'entre Blés à épis barbus et Blés à épis imberbes, les hétérozygotes sont généralement sans barbes, mais que celles-ci apparaissent parfois, courtes ou même assez longues.
De même, les hybrides résultant du croisement entre avoines à barbe blanche et avoines à barbe jaune sont jaunâtres, ou blancs, ou intermédiaires entre le blanc et le jaune.
L° Dominance inconstante. — Ce cas nous conduit à un troisième mode, celui dit de dominance inconstante, que lon peut schématiser ainsi :
Fa AD Fr A + B + tous les intermédiaires F2 A + B + tous les intermédiaires
Ce cas diffère du type maïs proprement dit par le fait que lon trouve à la première génération des individus du type À, des individus du type B et des individus intermédiaires, tandis que dans le éype maïs tous les individus sont intermédiaires.
108 E. GUYÉNOT
De nombreux cas de dominance inconstante ont été observés dans les croisements de races de poules.
Ainsi Pearz et Surrace (1910) ayant croisé des Plymouth Rocks (à crête simple) avec des Cornish Game (à crête en pois) obtinrent des hybrides dont quelques-uns avaient typiquement les crêtes de lun et l’autre parent, mais dont la majorité présentaient tous les passages entre les deux formes de crête.
L'hyperdactylie des Poules Houdan, Dorking, etc., offre un cas analogue. Le croisement entre Poule à 4 doigts et race hyperdactyle donne des hybrides où Fhyperdactylie domine, mais de façon très inconstante ; il y a des individus à 4 doigts, d’autres en ayant 5, aux deux pattes ou à une patte seulement.
En croisant des Poules sans croupion avec une race normale, Davexporr a obtenu, soit tous les individus pourvus d’un croupion, soit la moitié des individus sans croupion, soit une majorité sans croupion (21) et quelques-uns (3) normaux.
La syndactylie, la présence de plumes aux pattes, sont des particularités suivant également ce mode d’hérédité.
Dans tous ces cas d’ailleurs, les caractères envisagés sont inconstants, même dans les races les plus pures et appartiennent à la catégorie des mutations dites infixables.
Croisement et patrimoines héréditaires
Tous ces faits montrent que, chez les hétérozygotes, les substances vivantes des deux parents interviennent, de façons très différentes suivant les cas, dans la réalisation des particularités morphologiques ou physiologiques de ces hybrides. Tantôt ce sont uniquement des particularités de lun des parents qui apparaissent et {out se passe en apparence comme s'il n'y avait pas eu de croisement. Tantôt les deux substances héréditaires agissent conjointement, soit sur les mêmes parties (intermédiaires vrais : couleur rose de Mirabilis jalapa, grains d’amidon du Pois), soit sur des parties différentes : plumes bleues des Poules andalouses, hybrides tachetés, épis mixtes. Parfois enfin les deux substances vivantes agissent conjointement, mais aboutissent à des réalisations variables à la fois du type de l’un et de l’autre parent, et de types intermédiaires multiples,
Une telle variabilité dans les résultats n’a rien de surprenant, si lon songe aux constitutions héréditaires, différentes à des degrés plus ou moins accentués, que le croisement met en présence.
Un fait demeure certain, c'est qu’il n’y a pour ainsi dire jamais fusion, combinaison intime des éléments physico-chimiques des deux gamètes. Même lorsque les hybrides sont intermédiaires, on voit en effet à la deuxième génération réapparaître des individus purs, homozygotes, appartenant aux types des deux parents.
On peut cependant se demander si les deux substances vivantes, non fusionnées, ont pu vivre ainsi côte à côte sans agir quelque peu lune sur l’autre, sans qu’au moins certains de leurs éléments constitutifs se soient mélangés ou fusionnés. On peut en chercher Ja preuve dans lPétude approfondie des homozygotes qui apparaissent lors de la disjonction mendélienne. Ces homozygotes sont-ils bien identiques aux parents ou le fait que leur substance héréditaire a été, au cours de multiples divisions cellulaires, et parfois pendant un grand nombre de générations, en contact avec une autre, qui comme elle et en même temps qu’elle a dû vivre, assimiler, respirer, se multiplier, n’a-t-il pas pu introduire dans cette substance quelque modification que décèlerait la suite de la descendance ?
Pour répondre avec certitude à cette question, il serait indispensable de suivre pendant de très nombreuses générations, la descendance de ces homozygotes. Cela n’a été fait que rarement. J’ai suivi personnellement, pendant 50 générations, la descendance de Mouches à yeux rouges et à yeux blancs, homozygotes, issus du croisement rouge >< blanc, sans observer aucune modification dans la descendance. De même, j'ai répété, avec des Mouches à yeux rouges provenant d’homozygotes issues du croisement entre Mouches à yeux rouges et Mouches à yeux panachés, les croisements les plus divers; le résultat à été le même que s'il s'était agi de Mouches à yeux rouges sauvages. (Quelques anomalies se sont cependant produites sur lesquelles je reviendrai dans un travail ultérieur).
Un fait intéressant à été signalé par G. BELLAIR (2) à la suite de croisements effectués entre deux variétés de tabac : Vicotiana sylvestris et Nicotiana tabacum. Les hybrides de première géné-
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ration sont du type {abacum, avec cependant une taille plus grande, un pouvoir florifère plus élevé et une fécondité plus réduite. À la deuxième génération, on obtient des Tabacs polymorphes et de fécondité très variable. Les graines de ces hybrides n’en redonnent pas moins V. sylvestris et N. tabacum ‘avec tous leurs caractères. Or si on croise entre eux ces descendants en apparence purs, sortis d’un hybride dissocié, on a des résultats très différents de ceux fournis par le croisement des parents. Au lieu d’hybrides à dominance du type !V. {abacum, on observe une série de types disparates, des Tabacs géants, des Tabacs nains, des plantes à fleurs blanches, d’autres à fleurs roses, à fleurs rouges, à fleurs striées, etc.
Quoi qu’il en soit, les faits de cet ordre restent exceptionnels, mais nous comprenons bien que de même que la dominance est complète, nulle ou inconstante suivant les natures des substances héréditaires mises en présence, de même le degré d'influence réciproque de ces deux substances pourra dépendre de leur degré d’affinité, de la parenté de leurs compositions chimiques et de leurs édifices structuraux.
J'ai raisonné jusqu'ici comme si, dans le croisement entre deux races, on ne mettait en présence que des individus différant par une seule particularité. De semblables cas sont en réalité exceptionnels ; la plupart du temps le croisement est fait entre individus différant par un grand nombre de propriétés morphologiques ou physiologiques.
Les règles mendéliennes continuent à être applicables à chaque particularité, ainsi que vont le montrer quelques exemples. Si on croise des Souris de robe gris sauvage uniforme, avec des Souris noires mais panachées de blanc, on constate que les hybrides de première génération sont tous gris sauvage et de robe uniforme. L'étude de la dissociation de ces hybrides, à la deuxième génération, est des plus intéressantes. On constate, en effet, l'apparition à cette génération de Souris grises uniformes, de Souris grises panachées, de Souris noires uniformes, de Souris noires panachées. De même, si on croise des Drosophiles à yeux rouges et à ailes longues avec des Mouches à yeux blancs et à ailes courtes, on obtient, outre des individus du type des deux parents, des Mouches à yeux rouges et ailes courtes et des mouches à yeux blancs
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et ailes longues. Dans le croisement entre une variété de Lychnis à fleurs rouges et à feuilles poilues avec une variété à fleurs blanches et à feuilles lisses, on constate, à la deuxième génération, l'apparition d'individus caractérisés par les combinaisons : rougepoilu; rouge-lisse; blanc-poilu ; blanc-lisse; rose (type mais)poilu ; rose-lisse.
Toutes ces différentes catégories d’hybrides se trouvent d’ailleurs exister dans des proportions définies. Leur existence et leur nombre peuvent être expliquées de la façon suivante :
Reprenons l'exemple du croisement entre Souris grises uniformes et noires panachées et représentons par des lettres les différentes particularités en présence en appelant
\ A, la couleur sauvage (gris) B, le pelage uniforme a, la couleur noire b, le pelage panaché.
Le croisement des parents peut être représenté par le symbole
AB >< ab.
Les hybrides Fr ont la constitution AaBb, mais À dominant & et B dominant b, ils sont, quant à l'apparence, du type gris uniforme.
Supposons que, lors de la formation des gamètes, les propriétés héréditaires conditionnant l’apparition des particularités A, B, a, b, se combinent entre elles de toutes les manières possibles, ces gamètes auront les constitutions AB, Ad, aB, et ab.
Lors de la fécondation, les gamètes mâles et femelles se rencontreront au hasard, si bien qu’il en résultera 16 combinaisons d’hybrides de deuxième génération.
Ces combinaisons peuvent être représentées par le tableau suivant :
(®) AB aB Ab ADM")
AB ABAB ABaB ABA6 ABab aB aBAB (aBaB) aBAb (aBab) Ab AbAB AbaB AbAb Abab
ab abAB (abaB) abAb abab
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Neuf combinaisons, renfermant au moins une fois les particularités dominantes A et B, correspondent à des animaux gris uniformes.
Aux trois combinaisons, renfermant A et b, appartiennent des animaux gris panachés.
Aux trois combinaisons, renfermant « et B, appartiennent des animaux noirs uniformes.
A l’unique combinaison ne renfermant que « et b correspondent des animaux noirs panachés.
L'expérience montre que l’on obtient bien 94 Souris grises uniformes, pour 3 grises panachées, 3 noires uniformes et 1 noire panachée.
Tout se passe donc comme si les propriétés héréditaires, condiüonnant les quatre particularités différentes, jouissaient d’une indépendance réciproque telle que l’on puisse les faire passer 1solément d’une race dans une autre, grâce à leur séparation dans les gamètes
Cette constatation est capitale : elle nous montre que, lors de la formation des gamètes chez les hybrides, /a dissociation mendélienne ne réside pas purement et simplement dans une séparation en bloc des patrimoines héréditaires accolés des deux parents, mais dans une séparation de certains éléments de ces deux patrimoines héréditaires, éléments dont l'existence se trouve ainst incontestablement démontrée.
Le patrimoine héréditaire n’est donc pas une masse de substance vivante, homogène, dont toutes les parties seraient en étroite corrélation les unes avec les autres. Ce patrimoine est, de toute évidence, formé de parties susceptibles d’être héritées isolément et, dans les croisements, d’entrer en combinaison, indépendamment les unes des autres. Quelle est la nature de ces unités du patrimoine héréditaire ?
Les unités héréditaires
Au moment où les résultats expérimentaux amenaient les biologistes à se poser cette question, il était une théorie qui paraissait immédiatement susceptible d'en donner la solution, e’était la conception des déterminants de Wrismanx. Il ne pouvait pas y
avoir en effet de confirmation plus éclatante, au moins en apparence, de ceite conception théorique. Montrer que l’œuf n’est pas, au point de vue héréditaire, une unité formée par la combinaison de substances physico-chimiques intimement liées, mais un agrégat de constituants pouvant être séparés les uns des autres; montrer que ces constituants correspondent à certains caractères ou groupes de caractères susceptibles d’être hérités indépendamment, c'était plus qu’il n’en fallait pour permettre d'identifier ces constituants avec les particules matérielles qui sont à la base de l’hypothèse de Wersmaxx. Aussi nombre d'auteurs, adoptant entièrement l’hypothèse weismannienne, ramenèrent-ils les phénomènes de mendélisme à un chassé-croisé de déterminants, c'est-à-dire de ces particules vivantes, décomposables en biophores, qui, par leur groupement en ides, puis en chromosomes, représenteraient les supports de l’hérédité.
Le mot de déterminant est parfois employé dans un sens différent. CUÉNOT (!), par exemple, définit ainsi le déterminant : (On peut concevoir que c’est une substance chimique particulière, renfermée dans les cellules sexuelles, qui détermine, à travers les innombrables divisions et réactions cellulaires, une certaine constitution intime des cellules de la peau, du système nerveux, du tube digestif, etc., se traduisant parfois par des caractères visibles ; ainsi les déterminants des quatre premières catégories (chez la Souris) correspondent peut-être à la présence, dans les cellules de l’épiderme et de l'œil, de chromogènes dont la coopération produit des pigments variés, mais il est impossible de savoir en quoi ils affectent les cellules des reins ou du foie, car les modifications non visibles en rapport avec un changement de déterminants échappent à nos moyens d'investigation. »
D’autres auteurs remplacent le mot déterminant par d’autres expressions, unités héréditaires, gènes, facteurs, qui ont Pavantage de ne comporter aucune définition prématurée de la nature de ces constituants du patrimoine héréditaire. Si on est amené à constater expérimentalement qu'une particularité n’est réalisée que si Pœuf contient un certain constituant, un certain gène, on dit que tous les individus, ayant ce « gène » dans leur patrimoine héréditaire, appartiennent au même génolype, sans chercher à
(t) Cuénor, La genèse des espèces animales. F, Alcan, édit., p. 116.
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savoir exactement en quoi consiste réellement le gène en question.
Le mot « facteur » n’est pas employé, ainsi que tendrait à le faire penser sa signification étymologique, dansle sens de cause déterminante de la particularité correspondante. Le mot facteur est pris dans son acception algébrique. L'analyse mendélienne décompose un mécanisme héréditaire en une série de facteurs, dont le nombre dérive directement des constatations expérimentales. Ce terme facteur pourrait être remplacé aussi bien par celui de condition. On met en évidence une série de conditions ou facteurs, que ceux-ci soient germinaux, démontrés par l'analyse mendélienne, ou au contraire des facteurs externes intervenant au cours de l’ontogenèse. Cette notion de facteurs, ainsi comprise, nous éloigne de la conception de particules représentatives. Un facteur pourra être une substance chimique du germen, une diastase autocatalytique (HaGepoorN), un rapport entre deux autres facteurs germinaux, une condition du milieu. Il n’est pas, comme le déterminant de WersmanN, une simple création de l'esprit, mais a la signification d’une représentation symbolique d’une donnée expérimentale.
Nous avons vu, en étudiant le croisement entre Souris noire panachée et Souris grise uniforme, comment les résultats de ce croisement conduisaient à la notion d'unités héréditaires. En multipliant les croisements, on arrive à déceler l'existence dans un organisme de toute une série de ces unités. Ainsi la Souris grise ne doit pas sa couleur à une seule unité héréditaire, mais à plusieurs unités qui peuvent être héritées indépendamment les unes des autres. Toutes les souris pigmentées, grises, noires, Jaunes, etc., possèdent une certaine unité, désignée dans la nomenclature de Cuénor par la lettre C, et qui conditionne la réalisation des différents pigments. Si cette unité C vient à manquer, la souris est dépourvue de pigments, mais on voit immédiatement qu'il peut exister des albinos de race grise, noire ou jaune.
L'analyse mendélienne à de même conduit Mor&ax (4o) à cette conclusion que lœil rouge de Drosophila ampelophila sauvage n'est pasconditionné par une unité héréditaire, mais par plusieurs, chacune de celles-ci déterminant l'apparition d'autant de pigments dont le mélange donne l'œil rouge. Le plus remarquable, et ce qui prouve bien la réalité de cette interprétation,
c'est que MorGax a pu obtenir autant de races, caractérisées précisément par les couleurs correspondantes de l'œil.
Si l’on appelle, avec l’auteur, C unité qui détermine lappariüon du pigment quel qu’il soit et dont l’absence détermine l’état albinos, O unité déterminant la couleur orange de l'œil, P celle qui conditionne la’couleur rose et V celle déterminant la couleur vermillon, on est amené à la conclusion que l'œil rouge sauvage est dû à la présence dans le germen des unités VPOC. Les Mouches à œil rose possèdent les unités POC, les Mouches à œil vermillon les unités VOC et les Mouches à yeux oranges les unités OC. Si C manque, on obtient, en partant de ces différentes races, des albinos de rouge, de vermillon ou de rose. L'existence de lignées pures à œil vermillon, rose, blanc et l'étude des croisements de toutes ces races entre elles et avec la forme rouge sauvage confirment pleinement les conclusions relatives à l'existence de ces différentes unités héréditaires.
Par contre, l'existence des facteurs héréditaires n’est pas toujours rendue aussi tangible. Dans un croisement entre Avoine à balle noire et Avoine à balle blanche, Nizson Ence constata qu’à la première génération tous les hybrides étaient noirs, tandis qu'en F2, il trouva 630 individus noirs pour 4o blancs, soit 15 p. 1. Cette proportion n’est pas explicable si Pon admet l’existence de deux facteurs seulement, l’un conditionnant le noir, l’autre conditionnant le blanc. On devrait, en effet, trouver dans ce cas une proportion de 3 noirs (couleur dominante) pour 1 blanc et non de 15 pour 1.
Cette difficulté peut cependant être résolue, si, à l'exemple de Nizson Euze, on suppose que la couleur noire est conditionnée non plus par un, mais simultanément où indépendamment par deux facteurs héréditaires, À et B, et que le blanc est dû à l’absence ou à un état différent de ces facteurs, a et b. Le croisement pourrait être alors représenté par le schéma suivant :
É AB (noir) X< ab (blanc) Er ABab (noirs) Fo AB + 3aB + 310 + 1ab
1) noirs r blanc
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Cette hypothèse se trouve confirmée par Pexamen de la troisième génération. Les gamètes des individus de première 8 génération ont, en effet, les constitutions AB, Ab, Ba ou «b. Les croisements possibles et les résultats théoriques sont dès lors les suivants :
Croisements 2e génération 3e génération
AB >< AB AABB (noirs) noirs constants AB << aB AaBB (noirs) noirs constants AB >< Ab AAbB (noirs) noirs constants AB >< ab AaBb (noirs) 15 noirs : 1 blanc
Ab >< AB AABD (noirs) noirs constants Ab >< Ab AAbb (noirs) noirs constants Ab << aB AaBb (noirs) 15 noirs : 1 blanc ADS ub Aabb (noirs) 3 noirs : 1 blanc
aB >< AB AaBB (noirs) noirs constants GRAEEA D AaBb (noirs) 15 noirs : 1 blanc aB XX aB aaBB (noirs) noirs constants
aB << ab aaBb (noirs) 3 noirs : 1 blanc
ab >< AB AaBb (noirs) 19 noirs : 1 blanc ab >< Ab Aabb (noirs) 3 noirs: 1 blanc ao Na aaBb (noirs) 3 noirs : 1 blanc ab >< ab aabb (blancs) blancs constants
Or, l’examen de la troisième génération montre que l’on obtient en effet 7 noirs constants, pour { fois le rapport 15 noirs : 1 blanc, {4 fois le rapport 3 noirs : 1 blanc et enfin 1 blanc pur. Le résultat expérimental est entièrement conforme au résultat théorique prévu et confirme par conséquent l'hypothèse formulée.
C’est de cette manière que l’on a été conduit, dans certains cas, à admettre l'existence de 3, 4 facteurs ou plus, concourant à la production d’une même particularité et appelés facteurs homoloques.
Les raisons, qui militent en faveur de lexistence de semblables facteurs, sont cependant moins péremptoires que celles que nous avons vu invoquer, en ce qui concerne les unités héréditaires de Pœil des Drosophiles ou de la robe des souris. Dans ces cas, en effet, on à obtenu des races caractérisées précisément par les cou-
leurs correspondant aux différentes unités héréditaires admises. L'existence des facteurs homologues n’a, par contre, d’autre raison d’être que la nécessité de faire rentrer dans le cadre mendélien des résultats numériques qu’un seul couple de facteurs ne suffirait pas à expliquer. Ce qui souligne bien le caractère un peu artificiel de cette façon de procéder, c’est que, raisonnant sur un même cas, des auteurs ont pu en fournir chacun une explication différente, en partant d’hypothèses dissemblables sur le nombre et la répartition des facteurs génétiques. IT y a là une porte ouverte à un abus facile à commettre, car il est évident qu’en inventant le nombre de facteurs nécessaires, on peut arriver à tout expliquer par la théorie mendélienne et même, comme l’a essayé A. Lanc, à faire rentrer dans le domaine de l’hérédité alternative des cas d’hérédité constamment intermédiaire, celui des mulâtres par exemple.
Parfois, même en imaginant des combinaisons compliquées de facteurs, on se heurte néanmoins à des résultats dont la théorie ne peut rendre compte. Cependant les biologistes les plus convaincus de luniversalité des ‘lois mendéliennes n'hésitent pas alors à compliquer l’échafaudage des facteurs génétiques par des hypothèses accessoires (facteurs d'arrêt, facteurs d’excitation, facteurs exerçant les uns sur les autres une sorte de dominance ou épistase). Il est certain que ce sont là des essais d'explication intéressants, mais auxquels il serait imprudent d'attribuer une valeur définitive.
Le support anatomique de l’hérédité
Quelle que soit la nature exacte des facteurs où unités héréditaires, on s’est préoccupé de savoir dans quelle partie du germen, de la cellule initiale, se trouvent ces constituants du patrimoine héréditaire. Pour tout un ensemble de raisons, on a été conduit à les localiser dans ces parties chromatiques du noyau, qui se présentent, au moment de la division caryocinétique, sous la forme de chromosomes. A vrai dire, il n’a été fourni aucune démonstration de lexistence d’une semblable localisation ; celle-ci paraît cependant vraisemblable lorsqu'on prend en considération les constatations suivantes.
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Le spermatozoïde qui apporte, lors de la fécondation, le patrimoine héréditaire paternel ne renferme qu'une infime quantité de cytoplasme, mais possède un noyau qui est sensiblement équivalent à celui de l’ovule. Ce sont les parties chromatiques de ces noyaux des gamètes que l’on voit se joindre, puis se séparer, d’une façon symétrique, au cours des divisions successives. La régularité des figures caryocinétiques évoque la régularité de la répartition des constituants du patrimoine héréditaire parmi les différents gamètes.
Les études modernes sur le déterminisme du sexe renforcent encore l'hypothèse d’une localisation .du patrimoine héréditaire dans les chromosomes. On peut, en effet, considérer comme établi que le sexe est déjà déterminé au moment de la fécondation. Cette affirmation est basée sur tout un ensemble de faits ; on à notamment pu constater l’existence d’une relation certaine entre la constitution chromatique des gamètes et le sexe de lindividu issu de leur conjugaison.
Chez certains organismes, en effet, les cellules somatiques des femelles ont un nombre de chromosomes pair (2N), tandis que les mâles ont un chromosome de moins (2N-1). Ces nombres se trouvent dans les cellules mères des gamètes, ovogonies ou spermatogonies. Mais, par suite des divisions cellulaires aboutissant à la formation des gamètes, les ovules ont chacun la moitié du nombre des chromosomes somatiques (N), tandis que la division des 2 N-1 chromosomes mâles aboutit à des spermatozoïdes dont les uns ont N et les autres N-1 chromosomes. Il y a donc une moitié des spermatozoïdes qui ont un chromosome de plus que l'autre moitié. La conjugaison d’un ovule N avec un spermatozoïde N aboutit à un œuf ayant 2N chromosomes, qui donnera un individu dont toutes les cellules auront 2N chromosomes, c’est-àdire un individu femelle. La fécondation d’un ovule N par un spermatozoïde N-1 produit un œuf possédant, ainsi que toutes les cellules qui en dérivent, 2 N-r chromosomes, c’est-à-dire aboutissant à un individu de sexe mâle.
Dans d’autres cas, les gamètes ont tous le même nombre de chromosomes, mais la moitié des spermatozoïdes renferme un chromosome plus petit dont la présence est liée à la réalisation du sexe mâle.
De très intéressantes recherches de MorGax ont de plus montré
l'existence, chez Drosophila ampelophila où de semblables différences chromatiques sexuelles ont été constatées, de particularités liées à un sexe, au point de vue héréditaire (heredity sex limited). Si l'on admet que les faits relatés plus haut démontrent que le sexe est déterminé par des différences dans la constitution du noyau, on peut en conclure que les facteurs génétiques, liés au sexe, se trouvent vraisemblablement localisés, eux aussi, dans les parties chromatiques du noyau. Il y a là un argument de plus en faveur de cette localisation.
_ Rien ne permet cependant d’affirmer actuellement que le cytoplasme de l’œuf et des cellules soit purement trophique et ne participe en rien à la transmission et au conditionnement des particularités héréditaires. Peut-être à côté d’une hérédité chromosomique existe-t-il une hérédité cytoplasmique dont le mode de transmission pourrait être différent du mode mendélien ? Il ne faut pas oublier, en effet, que les lois mendéliennes sont valables pour des cas d’hybridation c’est-à-dire de croisements entre races, entre lignées où l’on met en présence des particularités et par suite des patrimoines héréditaires, souvent très différents. Lorsqu’au contraire 6n envisage des croisements entre individus de même lignée, il y a bien, entre les parents, tout un ensemble de particularités communes, mais il existe aussi certaines différences individuelles que l’on ne distingue qu’à un examen approfondi et qui sont souvent héréditaires.
Tous les enfants de la race humaine européenne ont des caractères de race communs, mais on sait qu'il y a des particularités familiales héréditaires qui ne paraissent pas suivre les lois mendéliennes. Sans doute, en imaginant, souvent de façon très arbitraire, des édifices compliqués de facteurs génétiques, on à pu ramener, au moins en apparence, à des cas de mendélisme, lhérédité de la couleur des cheveux, ou des yeux, celle de certaines maladies. Mais il n’en est pas de même, lorsqu'on s'attache à ces différences souvent minimes dans les traits du visage, la forme de la bouche, du nez, des oreilles, l’arc des sourcils, la forme de la paupière, celle du menton, l'existence de fossettes, etc…, différences. individuelles que nous savons voir dans le cas particulier, grâce à la grande attention que nous apportons à les considérer, et dans lesquelles nous savons retrouver des mélanges ou des prédominances parfois passagères des particularités caractéristiques du
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visage des parents où des grands-parents. Il y à là tout un côté fort intéressant de l'étude de lhérédité qui ne paraît nullement être justifiable des lois mendéliennes et qui suffit à nous montrer que, si importantes soient-elles, celles-ci ne sauraient absorber actuellement la science toute entière de l'hérédité.
APPRÉCIATION PERSONNELLE SUR LES BASES ACTUELLES DE LA SCIENCE DE L'ÉVOLUTION
L'étude critique des conceptions générales émises par tant d'éminents naturalistes montre trop la vanité de leurs tentatives d'explication universelle de l’évolution des êtres vivants pour qu’un essai de cet ordre, même basé sur l'ensemble des faits actuellement connus, n’apparaisse pas comme une œuvre prématurée. Il est d’une utilité plus certaine de rapprocher. après l'analyse à laquelle je me suis livré jusqu’à présent, tout ce que Von peut considérer comme définitivement acquis aujourd'hui parmi les idées et les faits connus en matière d'évolution. Mon but est ainsi de mettre en lumière les bases solides sur lesquelles doivent être assises les recherches expérimentales correctes ou les hypothèses fécondes, au détriment des conceptions inexactes qui retardent nécessairement le progrès de la biologie générale.
Î. La structure de l'œuf et le patrimoine héréditaire. — Pour tous les organismes se reproduisant par voie sexuée, variaüon héréditaire équivaut à variation germinale, c’est-à-dire à une variation du patrimoine héréditaire. Ce patrimoine héréditaire présent dans l'œuf et qui conditionne, pour une part considérable, les propriétés morphologiques ou physiologiques de l'organisme futur, on peut se le représenter de deux façons différentes.
Une première conception part de ce point de vue que, au moins actuellement, la matière vivante germinale est inaccessible à notre analyse, toute tentative pour la morceler ne pouvant abou-
tir qu'à des coupures arbitraires, du genre des particules représentatives de Wersmanxx. Il serait donc convenable d’envisager cette matière vivante en bloc, de la considérer comme une et indivisible et de faire dépendre toutes les propriétés inscrites au patrimoine héréditaire, de la constitution physico-chimique de la substance vivante de la cellule initiale. Les variations héréditaires seraient la résultante de variations dans la constitution physico-chimique de l'œuf. Ce langage global a incontestablement Pavantage de ne pas formuler d’hypothèses relatives à la structure de Pœuf. Il suppose, par contre, une unité fondamentale de cet œuf, telle qu'aucune de ses parties ne puisse subir une modification, sans que cette modification retentisse sur tout lensemble. Les constituants physico-chimiques du zygote formeraient, par leur réunion, par leurs relations réciproques, un ensemble, indissociable dans son activité morphogène, la substance vivante initiale de l'organisme.
Nous sommes actuellement certains que ce point de vue est inexact. Les expériences d’hybridation ont, en effet, montré que dans une cellule œuf, il existe, au point de vue héréditaire, des parties indépendantes ou du moins des parties dont les relations avec les autres constituants ne sont pas telles qu’elles ne puissent en être détachées. La preuve en est dans le résultat du croisement de deux races différant par au moins deux couples de particularités héréditaires. Si lon représente ces particularités par des lettres telles que A et B pour une race, &« et b pour une autre, tout se comporte, après croisement, comme si la condition b passait de la race « dans la race À et comme si la condition B passait de la race A dans la race a. Les quatre constituants À et B, « et b se trouvent indiscutablement séparés dans les gamètes et sont susceptibles d’être hérités indépendamment les uns des autres. Ceci est une donnée expérimentale qu'il faut tenir pour certaine. Les expériences, lorsqu’on les pousse assez loin, montrent l’existence de très nombreux constituants de cet ordre dans la cellule initiale de chaque organisme, et encore n’en connaissons-nous sans doute dans chaque cas qu’une infime partie. Selon la comparaison faite par Cuénor, la répartition des constituants héréditaires, lors des croisements, est comparable au travail que ferait, par exemple, un ouvrier chargé de former, en puisant au hasard dans 8 sacs de jetons de couleurs différentes, des groupes
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de 4 jetons devant constituer autant de parts individuelles. Sans doute il y a des cas où certains constituants sont couplés de telle façon qu'ils passent toujours ensemble dans les gamètes, mais ceci prouve simplement qu'à côté des constituants héréditaires indépendants, il y a des groupes de constituants jouissant à leur tour de cette indépendance.
Nous pouvons donc formuler cette première proposition. Z’œuf est, au point de vue héréditaire, constitué pour une part au moins par des éléments susceptibles d'être répartis indépendamment les uns des autres dans les gamètes et d'entrer en combinaison, les uns avec les autres, d'une façon quelconque, au hasard des croisements effectués entre qamètes. Le patrimoine héréditaire ne paraît pas être le résultat d’une constitution physico-chimique de l'œuf ayant une unité réelle, mais est plutôt conditionné par le groupement des unités héréditaires qui entrent dans sa constitution. Il est essentiel de se souvenir que ces unités diffèrent profondément des déterminants de WEISMANN : ceux-ci étaient de simples vues de l'esprit, sans aucune base positive, celles-là ont leur existence démontrée par lexpérience; leur nombre dérive directement des résultats obtenus. Elles ne sont qu’une façon d’exprimer des faits incontestables.
Une controverse reste cependant ouverte au sujet de la valeur relative de ces unités dont tous les auteurs ont été forcés de reconnaître l'existence, qu'ils les appellent déterminants comme CuénorT ou les comparent à des microbes ainsi que l'a fait F. Le Danrec. Pour ce dernier auteur, en effet, ces unités n’existeraient que pour certaines particularités secondaires, l'organisme dans son ensemble étant conditionné par la composition physicochimique de l'œuf. « Je vois bien, écrivait F. Le Daxrec (!), dans un article de polémique, qu'une Souris à un déterminant de pelage blanc, je veux bien qu’elle ait encore, si vous voulez, deux, trois, sept autres caractères superposés comme des vêtements, à l’ensemble de son organisation ; mais à côté des déterminants surajoutés, à côté de ces déterminants de diathèse qui peuvent man quer sans que Panimal en souffre, il y a un gros déterminant beaucoup plus important, c’est l'œuf de Souris, qui produit la Souris. Au cirque, quand l’homme aux trente-six gilets avait retiré
(!} Biologica, 1911, p. 167.
son trente-sixième gilet aux yeux du publie ébahi, il restait tout de même un homme. Les variations étudiées par les biologistes mendéliens seraient comparables aux transformations résultant des changements de gilets. Une fois tous ces gilets enlevés, il reste l’animal coordonné, déterminé par la constitution physicochimique de lœuf qui, elle, ne serait pas réductible en déterminants ».
Si cette conception était exacte, il en résulterait que le mendélisme ne correspondrait qu’à une partie très accessoire des phénomènes héréditaires. Sans doute, lorsqu'il ne s’agit que de variations de pigmentation, de distribution de couleurs, de caractères ornementaux, on pourrait à la rigueur penser qu'il s’agit de phénomènes régis par des déterminants symbiotiques, quoiqu'on ne comprenne guère comment l’œuf pourrait, tout en gardant son unité de constitution, héberger de si nombreux déterminants. Mais il y a plus, ces déterminants ou urités dont Vexpérience démontre l’existence deviennent chaque jour plus nombreux à mesure que lon pousse plus loin les investigations expérimentales. Il en est qui conditionnent des caractères de forme, de taille, de fécondité ; certains déterminent, dans les graines, des teneurs différentes en sucre, en amidon, en eau, etc., c’est-à-dire modifient tout l’ensemble du métabolisme du végétal. Certaines mutations des Drosophiles, conditionnées par des unités héréditaires spéciales, portent non seulement sur les ailes qui sont réduites à de simples moignons, mais entraînent une modification profonde de la vitalité et de la fécondité de ces animaux qui peuvent à peine être conservés à force de soins.
Quand on a établi pour une Mouche une liste de facteurs correspondant aux dimensions, à la forme des ailes, à leur existence, à celle des balanciers, à la pigmentation des yeux et à la distribution de cette pigmentation, à la forme et à la couleur des bandes
que l’on constate que l’absence de certaines de ces unités entraîne une déchéance très profonde de lPorganisme, peut-on vraiment continuer à penser que ces facteurs ne correspondent qu'à des parties surajoutées et accessoires ! Lorsqu'on parcourt la liste des particularités les plus diverses qui suivent, ainsi que cela a été constaté, les règles de lhérédité mendélienne, on se demande ce qu'il pourrait bien résulter d'un organisme auquel on aurait
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retiré tous les facteurs correspondant à ces particularités.
Cela ne veut pas dire, par contre, que la substance initiale d’un organisme soit un simple agrégat, une simple mosaïque de facteurs. Une Souris noire et un Rat noir pourront avoir un nombre considérable de facteurs analogues, conditionnant des particularités semblables dans les deux espèces considérées. Il n’en demeure pas moins que l’œuf de lune donne une Souris et l'œuf de l’autre un Rat et cela tient très vraisemblablement à ce que la substance de chacun de ces œufs possède une architecture propre, un mode de groupement particulier des éléments constitutifs de leurs unités héréditaires.
Il. La nature des unités héréditaires. — Nous quittons le domaine positif pour entrer dans celui de l’hypothèse dès que nous cherchons à pénétrer la nature de ces unités héréditaires. Il est cependant utile de se demander quelle est la constitution la plus vraisemblable que nous puissions leur attribuer.
L'idée en apparence la plus simple est que ces unités héréditaires ne sont autre chose que certains composés chimiques. La comparaison entre animaux pigmentés et animaux albinos, par exemple, fait immédiatement penser à l'existence de chromogènes, susceptibles d’être ou non transformés en pigments, suivant qu’existe ou non une diastase correspondante (oxydase). Cette interprétation se montre cependant inadéquate. Il faut en effet songer que, chez les animaux à robe panachée, il existe des cellules qui contiennent ce qu'il faut pour produire du pigment, tandis que d’autres manquent de la condition nécessaire. Or l’une et l’autre dérivent du même œuf qui aurait dû à la fois contenir et ne pas contenir la diastase, ce qui ne pourrait, en tout cas, s'expliquer qu’en admettant lPexistence dans cet œuf de territoires différents et séparés. L’œil panaché des Drosophiles à yeux « barred » est formé d’ommatidies pigmentées et d’ommatidies non pigmentées. Sans doute là bande colorée peut varier de forme et de dimensions, mais son siège reste médian. Ceci ne peut être expliqué par une simple question de chimie. Il y à sans doute présence et absence de quelque substance, mais celle-ci reste localisée à certaines lignées cellulaires. Une substance chimique transformant le chromogène en pigment devrait circuler dans le milieu intérieur ; Pélaboration du pigment demeure cependant Papanage de
certaines cellules. On à pu saigner un animal albinos et lui injecter le sang d’un animal de même espèce, mais de race colorée, sans introduire dans le sujet aucune modification de son albinisme. Des ovaires d'animal albinos ou pigmenté, greffés sur une femelle à robe d’une autre couleur, ont donné une descendance que le porte-greffe n'avait nullement modifiée au point de vue considéré, ainsi que le montrent les expériences de Casrze et de Puiczies sur des Cobayes.
Tout ceci nous montre que les unités héréditaires ne sont pas de simples substances chimiques, capables de sortir des cellules et de se répandre dans le milieu intérieur, mais que leur activité s'exerce à une échelle différente. Elles peuvent non seulement conditionner la production, ou la non production de certaines substances chimiques, mais aussi assurer la distribution de ces processus entre les diverses lignées cellulaires au cours de l’ontogenèse. Ce qui contribue encore à nous empêcher d'identifier les unités héréditaires à de simples substances chimiques, c’est qu'on ne comprendrait pas par quelle opération ces substances chimiques passeraient au cours des divisions germinales dans certains gamètes, et non dans d’autres.
Si les unités héréditaires ne sont pas identifiables à de simples substances chimiques, rien ne mous permet non plus d’en faire ces particules vivantes, se multipliant, se divisant à la façon de plastides minuscules, sortant du noyau à leur gré, que sont les déterminants de W£ismann. L'idée qui est à la base de cette conception est en partie juste, la conception elle-même est certainement fausse.
Pour se faire une représentation aussi exacte que possible de ce que peuvent être les unités héréditaires, il faut, à mon avis, tenir essentiellement compte de ce que nous savons de la constitution psysico-chimique et de la structure de la substance vivante. Celle-ci n’est pas une substance chimique banale, mais possède une architecture colloïdale très complexe, constituée ellemême par la réunion d’un nombre immense d’édifices colloïdaux, variables par leur constitution chimique, l'orientation stéréochimique de leurs éléments, pouvant avoir des affinités, des liaisons multiples les uns avec les autres.
La seule considération des albumines et des innombrables modes de groupement moléculaire de leurs principaux noyaux
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ou constituants permet déjà de comprendre qu'il existe autant d’albumines que d’espèces animales ou végétales et que chaque tissu possède lui aussi des albumines caractéristiques que certaines réactions permettent de mettre en évidence. Avec les constituants des albuminoïdes, on peut en effet imaginer des milards de combinaisons, différant par la nature, la proportion, la place stéréochimique des constituants —, autant et plus qu'il n’en est nécessaire pour répondre à toutes les constitutions spécifiques dont témoigne la nature organisée.
Qu'on suppose l’existence d’une substance albuminoïde excessivement simple formée par seulement 3 acides amidés A, B et C, entrant en proportions égales dans sa constitution, on aura, d’après le mode de groupement stéréochimique de ces 3 éléments, 6 formes différentes ABC, ACB, BCA, CAB, CBA. Avec 4 acides, on aura 24 combinaisons possibles, avec 5 acides, 120 ; 15 acides amidés donnent 1.307.674.368.000 combinaisons différentes et, avec 20 éléments constituants, on peut obtenir 2.432.902.008. 176.640.000 structures isomères qui se laissent distinguer par la place qu’occupe chaque élément dans l'édifice.
Qu'à ces albuminoïdes proprement dits, on ajoute toutes les combinaisons des nucléoprotéides, ou autres constituants du protoplasme ; que l’on se souvienme que ces molécules complexes sont elles-mêmes réunies en édifices colloïdaux susceptibles de variétés indéfinies et l’on comprendra que la seule considération de cette structure physico-chimique de la matière vivante suffit à nous rendre saisissable dans ses grandes lignes la nature des unités héréditaires.
La caractéristique d’une cellule germinale ou somatique réside, en définitive, dans la composition de ses édifices colloïdaux : ce sont la nature, la constitution, arrangement de ces structures, leurs proporüons réciproques, leurs relations qui, dans le germen, m'apparaissent comme réalisant ce que l’on désigne sous le nom d'unités héréditaires. L'absence ou la présence d’une particularité héréditaire pourraient être conditionnées aussi bien par l'absence ou la présence dans le germen d'un édifice colloïdal, ayant une certaine composition, que par l'existence de deux édifices différents en quelque degré où par un changement dans le rapport entre deux ou plusieurs groupes de constituants. Un rapport donné entre deux groupes d’architectures moléculaires ou colloï-
dales pourra conditionner, à un moment donné de l’ontogenèse, une orientation particulière de la matière vivante, qui à son tour déterminera une séparation des constituants entre deux lignées cellulaires. C’est par le déroulement progressif des conditions physico-chimiques potentiellement renfermées dans le patrimoine héréditaire, par le jeu réciproque des différentes structures et de leurs constituants chimiques, qu’en partant d'une différence germinale en apparence infime le développement ontogénique peut aboutir à des êtres présentant des différences morphologiques considérables.
Une variation héréditaire m’apparaîit, en définitive, comme liée à un changement d'état physique ou de nature chimique, ou d'arrangement colloïdal ou de répartition numérique des édifices constitutifs de la cellule ou simultanément de deux ou plusieurs de ces facteurs. Ce sont ces particularités, réalisées à l'échelle des édifices cellulaires, qui conditionnent, au cours de l’ontogenèse, toute la série des phénomènes d’où résultent les variations accessibles à notre investigation, celles que nous appelons morphologiques ou physiologiques.
Comme corollaire, nous chercherons l'origine des variations, non dans un changement général de la constitution physicochimique, mais, au moins pour un très grand nombre de cas, dans un changement survenu dans les unités héréditaires de la cellule initiale. En ce sens les hybrides sont des variations par rapport à l'une des races parentes prise comme terme de comparaison.
HI. Les facteurs externes et la variation. — Si l’on peut établir l'existence d'unités héréditaires, conditionnant la réalisation chez lindividu de telles ou telles particularités morphologiques ou physiologiques, il ne s’en suit pas que cette réalisation soit fatale. Au cours de l’ontogenèse, cette réalisation dépend nécessairement de la constitution héréditaire de œuf, mais non moins nécessairement de toutes les conditions du milieu. Par cette expression, conditions du milieu, il faut entendre non seulement tout l’ensemble des facteurs extérieurs à l'organisme, mais l'influence qu’exercent sur une partie de cet organisme en voie de développement les variations qui pourraient survenir dans les autres parties. Plus exactement, la réalisation des particularités
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étant effectuée à l'échelle cellulaire, une lignée cellulaire devant aboutir, par hérédité, à la formation d’une partie ayant une certaine structure pourra, sous l'influence de conditions nouvelles du milieu, aboutir à une structure différente. L'existence de telles variations au cours de lontogénèse sous l’influence du milieu à été démontrée par d'innombrables observations ou expériences.
Ces variations introduites dans la constitution des cellules du corps de lindividu, sous l'influence des conditions de culture ou d'élevage, sont assez profondes pour être maintenues presque Indéfiniment dans les lignées cellulaires qui en proviennent. C’est ce que démontre la constance des variétés, propagées par division simple, bouture ou greffe. La lignée des cellules cancéreuses conserve indéfiniment ses particularités nouvelles, mème si elle est successivement greffée sur un grand nombre d'individus, comme cela a été le cas pour le cancer des Souris. IT y a donc en un sens pour ces cellules somatiques de véritables variations hérédilaires acquises à la suite de modifications des conditions d’existence.
L'origine des variations germinales. — Tandis que les différentes lignées cellulaires somatiques sont très modifiables sous l'influence des conditions extérieures et peuvent ainsi acquérir des particularités nouvelles, la lignée germinale, considérée à travers les individus successifs, paraît être beaucoup plus stable et beaucoup moins influençable par les conditions externes. Lorsqu'en effet, on élimine, après vérifications expérimentales, les variations non héréditaires, c’est-à-dire purement individuelles, on constate que les variations héréditaires survenant dans une lignée d'organismes sont souvent d’une extrême rareté. Le patrimoine héréditaire se maintient en effet très uniforme pendant des séries nombreuses de générations. Cette stabilité peut être parfois masquée où apparemment modifiée par des variations somatiques surajoutées, mais l'étude expérimentale montre la réelle constance du patrimoine héréditaire. L’isolement des différents génotypes au sein d'une population donnant une impression de variabilité continue est une preuve bien nette de cette stabilité. Les différents génotypes peuvent, en effet, confluer ou empiéter les uns sur les autres par leurs somations, mais les caractéristiques héréditaires de ces différentes lignées demeurent constantes.
I survient cependant de temps à autre des variations hérédi-
aires, mais presque toutes celles dont on a pu constater la naissance ou occasionner l'apparition se présentent sous une forme spéciale. Ce ne sont pas de ces petites variations allant en s’accroissant de génération en génération qu'invoquait Darwix, mais des mutations apparaissant brusquement chez un petit nombre d'individus. Que lon se rappelle la plupart des expériences, citées par les partisans de l’hérédité des caractères acquis, on n’y trouvera pas une lente accumulation de variations successives, dans un sens donné, sous Pinfluence de l’action du milieu, mais On y verra apparaitre, sous l'influence de cette action et Jamais chez la totalité des individus, des variations ayant d’emblée ou à peu près leur amplitude maxima. C’est le cas des variations observées chez les Papillons sous linfluence des changements de température, chez les Cobayes, sous linfluence des rayons X, dans la transformation du Z. cornt en L. robiniarum, etc. Ces variations héréditaires rappellent le mode d’apparition de celles qui ont été décrites par pe VRies pour les Œnothères et surtout de celles beaucoup plus nettes que MorGax a vu survenir dans ses élevages de Drosophila ampelophila. D'ailleurs, il n’y a pas de différence essentielle entre ce qu'on appelle variation brusque et variation lente. Une suite orthogénétique de variations, dite continue, n’est après tout qu'une série de variations brusques, chaque individu étant un mutant par rapport à l’individu précédent de la série. I n'y à pas, d'autre part, d'intérêt à réserver le terme de mutation aux variations caractérisées par une grande amplitude, car lamplitude de la modification morphologique où physiologique ne traduit nullement une amplitude correspondante de la variation germinale. Les variations héréditaires sont réalisées à l'échelle cellulatre ; nous avons été conduits à supposer qu'elles consistaient en des modifications des unités héréditaires, c’est-à-dire des édifices physico-chimiques constitutifs du germen. Ces variations trouvent-elles leur origine dans les conditions du milieu où dans les cellules génitales elles-mêmes ? Les deux hypothèses sont admissibles. Il n’y a aucune invraisemblance à admettre qu'au cours des divisions aboutissant à la formation des gamètes, il y ait, pour des causes fortuites, c’est-à-dire sans relations nécessaires avec l'effet produit, des accidents dans la répartition des édifices héréditaires. Il pourra en résulter absence, dans une partie des
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gamètes ainsi produits, de certains édifices héréditaires, ou une modification de la proportion des différents édifices. Un semblable accident pourra ne se traduire par rien d’apparent dans l’individu qui en résultera, si le gamète conjoint est normal. Si deux gamètes anormaux au même degré viennent, au hasard des fécondations, à se rencontrer, il en résultera certainement un individu différent, un mutant. Cette conception me paraît susceptible d'expliquer Papparition de ces mutants où la variaüon germinale semble bien due à la perte de certaines unités héréditaires : l'analyse des variations observées par MorGax nous en fournirait de nombreux exemples. Elle permet de comprendre que de telles mutations soient des faits exceptionnels, se produisant sans qu’on puisse relever aucune particularité essentielle dans les conditions d’existence des lignées qui en sont le siège.
Il paraît non moins certain que, de même que les cellules du reste du corps, les cellules germinales sont sensibles aux conditions de leur milieu, c’est-à-dire du milieu humoral intérieur de l'organisme dans lequel elles sont plongées. J’ai cité de nombreux exemples de mutations survenues sous linfluence d’un changement de ce milieu intérieur (alcoolisme, syphilis, tuberculose, mutilations de BrowN-SEQuarp). Les cellules germinales peuvent être aussi directement atteintes par certaines conditions du milieu extérieur (rayons X, radium, température). Dans tous ces cas, certains édifices héréditaires des cellules germinales peuvent, en effet, être influencés et modifiés.
Les modifications des édifices héréditaires germinaux peuvent donc être dues, soit à une répartition quantitativement ou qualitativement inégale de ces édifices pour des raisons purement accidentelles, soit à des changements dans leur constitution ou leur proportion sous lPinfluence des conditions extérieures, dans la mesure où celles-ci sont susceptibles d'atteindre le germen directement, ou indirectement, par l’intermédiaire du milieu intérieur.
La non-hérédité des caractères acquis. — L'action du milieu sur le germen, telle que je viens de la définir, est bien différente de celle imaginée par la théorie lamarckienne. Si une action des conditions externes provoque une variation donnée dans une certaine partie d’un organisme, la modification que ce changement produira dans les cellules germinales — dans les cas bien entendu
où cette influence est possible — sera d’un ordre tel qu’elle aura toutes chances de conditionner, chez les descendants, l'apparition de variations toutes différentes de celles des parents. L'unité apparente de l’organisme provient uniquement du fait de la filiation des différentes cellules qui le constituent à partir de l'œuf et des corrélations nerveuses ou humorales qui en relient les parties. Or, il n’y à aucune chance pour que les modifications du milieu intérieur, consécutives à la variation d’un organe donné, soient de nature à exercer sur le germen une action spécifique, à déterminer précisément la variation germinale susceptible de conditionner, par réversibilité, une variation identique à celle qui est apparue chez les parents.
La rareté des faits de soi-disant hérédité des caractères acquis, le caractère seulement vraisemblable, mais non impératif, de linterprétation que l’on en donne, les très nombreux exemples de non hérédité des variations acquises, permettent en somme d’affirmer que l’hérédité des caractères acquis n’est actuellement démontrée par aucun fait précis.
Je suis persuadé que le milieu joue un rôle considérable dans la genèse des mutations, mais seulement dans le sens que j'ai indiqué plus haut. L’hérédité des caractères acquis reste indémontrée et demeure d’ailleurs incompréhensible, à moins que lon n’admette entre les cellules de lorganisme une sorte de corrélation mystérieuse qui ne repose sur aucune donnée positive.
Ilest d'autre part nécessaire de se convaincre de cette notion que le milieu ne crée rien par lui-même dans un organisme. La variation germinale est essentiellement conditionnée par la nature et la répartition des unités héréditaires : c’est en celles-ci que les actions du milieu peuvent provoquer des variations, mais seulement dans la limite des possibilités de variations de ces unités. Or il est bien évident que pour un édifice donné, ou pour un ensemble d’édifices, les possibilités de variations compatibles avec la vie de ensemble de la substance vivante sont nécessairement limitées ; elles ne peuvent pas s'exercer dans un sens quelconque, mais seulement dans certaines directions que conditionnent la nature chimique, l'état physique, l'architecture, le mode de groupement de ces parties de la substance germinale. Nous en trouvons la preuve dans le fait que l’action extérieure ne modifie souvent qu'un certain nombre
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d'individus, n’est efficace que pendant une certaine période sensible (expériences de Tower), enfin dans cette donnée d’expé: rience que des actions de milieu différentes (froid ou chaud par exemple) peuvent déterminer des variations de même nature.
Ces considérations permettent de comprendre les faits d’orthowenèse, c’est-à-dire l’existence de séries de mutations, au cours des générations successives, s’effectuant vraisemblablement sous l’influence de certaines actions extérieures, mais dans une direction donnée, sans qu’il soit nécessaire, pour les expliquer, de recourir à quelque force directrice mystérieuse, puisque la direction observée ne dépend que de la nature même de la substance héréditaire de la lignée.
IV. Le mécanisme de l'adaptation. — [)u moment que lon renonce à la conception de l’hérédité des caractères acquis, l'adaptation ne se comprend plus comme le résultat héréditaire des réactions adaptatives individuelles aux conditions du milieu. A la base de l'idée lamarckienne, il y a d’ailleurs un certain finalisme résidant dans ce postulat que la réaction individuelle est adaptative. Sans doute il en est généralement ainsi, à Pépoque actuelle, non seulement si lon considère l'organisme globalement, mais aussi si l’on étudie les réactions de ses éléments histologiques (travées osseuses, adaptation secrétoire des glandes digestives, etc...). Or, on ne saurait admettre 4 priort que la cellule peut choisir entre les variations possibles et ne réaliser que celles qui sont adaptatives ni considérer ce mode de réaction comme une propriété fondamentale de la substance vivante. En réalité, cette adaptation n'est pas la règle, il existe des réactions fatales à l’élément cellulaire ; celles-ci sont, sans doute, plus rares, mais Il faut bien songer qu'au cours des temps tous les organismes qui par leur constitution héréditaire ont varié sous Paction de telle ou telle action du milieu, dans un sens incompatible avec la vie, ont été éliminés. S'il n’était pas survenu par hasard des cellules, ayant une constitution héréditaire telle qu’elles puissent élaborer la substance osseuse suivant des travées orientées parallèlement aux lignes de force, le type Vertébré n'aurait jamais pu être réalisé ni subsister. Les formes actuelles sont évidemment celles dont la constitution était la plus forte, la plus susceptible de conditionner des variations compatibles
avec la vie et peut-être dans une certaine mesure, la plus stable, c'est-à-dire la moins influençable par les conditions du milieu. Ces témoins actuels sont les rares subsistants de formes dont un nombre considérable a disparu en raison de la nature des réactons que déterminaient leurs constitutions héréditaires. L’histoire paléontologique est pleine de ces exemples de disparitions brusques ou graduelles de formes organisées.
Quand on réfléchit à ce passé des êtres vivants il n’y a rien d'étonnant, il me semble, à ce que les formes actuelles soient très généralement adaptées à leur milieu; je n’y vois nullement le résultat d’une longue suite d’ «efforts » au cours des générations, mais la conséquence nécessaire d’une impitoyable sélection se traduisant par le fait que toutes les formes non harmonisées à leurs conditions d’existence ont été nécessairement éliminées.
C'est dans cette façon d’expliquer l’état adaptatif des êtres actuels que se trouve le principal intérêt de la notion de sélection. Celle-ci doit d’ailleurs être prise au sens large, comme une façon d'exprimer ce fait très général et qui équivaut à un véritable truisme : persistent seules les formes susceptibles de persister dans des conditions données, que l’on pense plus spécialement à la structure de l'être vivant, à son fonctionnement, à son mode de reproduction ou à la viabilité des variations héréditaires dont il peut être le siège.
La sélection ne joue aucun rôle dans l’origine des variations. Ce sont au contraire celles-ci qui sont le matériel sur lequel s'exerce automatiquement le tri que nous appelons sélection. Ce tri est d’ailleurs souvent aveugle et n’est pas nécessairement basé sur la nature avantageuse ou désavantageuse d’une variation. Sans doute, d’une façon générale, il en est ainsi, mais il suffit d’avoir élevé en grand une espèce animale ou végétale donnée pour se rendre compte que les chances de survie et de reproduction ‘dépendent aussi d’une foule de circonstances fortuites. A côté des disparitions par défaut d'adaptation, il y a d’innombrables cas de morts purement accidentelles qui peuvent aboutir à des résultats inverses de ceux que permettrait de prévoir la conception de la survivance du plus apte. C'est en somme à la sélection, à lisolement géographique, à lorthogenèse et à un certain nombre d’autres conditions qu'il faut ramener les causes de l'adaptation actuelle des organismes à leur milieu ; mais cette
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adaptation est un résultat @ posteriori ; c’est une constatation que nous faisons. Ce mot adaptation est donc pris ici uniquement dans son sens statique d'état adapté des organismes actuels et non dans le sens dynamique d’adaptation active, qui contient souvent d’une façon plus ou moins explicite l’idée téléologique d’un but à atteindre.
Je remarquerai enfin que si chacun s’extasie sur la perfection, telle du moins que nous la jugeons de notre point de vue humain, de certaines adaptations des êtres vivants, il existe d'innombrables cas où cette adaptation est des plus médiocres, au point que la lignée se maintient difficilement où même disparaît sous nos yeux. Îl existe aussi beaucoup d’êtres en état en quelque sorte indifférent, qui sont susceptibles de persister, mais pour lesquels on imaginerait facilement de nombreux perfectionnements qu'il ne leur a pas été donné d'acquérir.
Les cas de mimétisme renferment un nombre considérable de ces soi-disant adaptations qui doivent uniquement leur existence apparente à l'erreur anthropormorphique qui leurre trop souvent le naturaliste. En matière d'adaptation, cette tendance à tout ramener à notre échelle risque à chaque instant de nous conduire à de fausses interprétations. Si l’on réfléchit bien, on se convaincra que c’est ce point de vue qui est à la base de la conception de l’hérédité des caractères acquis. L’explication lamarckienne de ladaptation était évidemment la plus simple, mais aussi la plus humaine, la plus enfantine. Tout concourt à nous démontrer que les choses sont infiniment plus compliquées, que chaque cas nécessiterait une étude approfondie, mais qui, ne pouvant être que rétrospective, échappe nécessairement au contrôle de l'expérience.
Conclusion. — Un champ expérimental immense reste cependant ouvert à nos investigations. Bien que les espèces paraissent jouir aujourd’hui, par le fait même de leur antiquité, d’une stabilité plus grande que dans les époques disparues, il n’en demeure pas moins que des formes nouvelles peuvent encore prendre naissance. C’est à mieux pénétrer les causes exactes et le mécanisme de l'apparition de ces formes nouvelles que nous pouvons le plus utilement appliquer nos efforts. Il n’est peut-être pas trop téméraire de penser qu'une semblable connaissance nous permet-
tra, dans un temps sans doute éloigné, de ne plus être les simples spectateurs du devenir héréditaire d’une lignée, mais nous donnera le moyen de modifier, dans le sens voulu, le patrimoine héréditaire des êtres vivants.
Si comme cela paraît assez vraisemblable, les unités héréditaires sont des édifices complexes de nucléoprotéides, une science approfondie de la composition de ces substances et de leur construction dans l’organisme, aux dépens des éléments apportés par la nutrition, serait susceptible d'ouvrir des voies nouvelles aux tentatives faites pour produire artificiellement des mutations. -
En tout cas, ce dont nous pouvons être certains, c’est que l'étude expérimentale du déterminisme des variations héréditaires ne pourra être féconde que si elle est effectuée avec une méthode impeccable. Une des conditions essentielles est de tenir : compte systématiquement des deux termes en présence, l’organisme et le milieu. La connaissance approfondie des conditions du milieu constitue la préface nécessaire à toute recherche évolutive. Sans elle, il sera toujours impossible de déceler avec certitude, parmi linvraisemblable complexité des phénomènes vitaux, ce qui relève des causes actuelles et ce qui tient à la constitution héréditaire, dans le développement ontogénétique, dans la variation, d’une façon plus générale, dans l’évolution des êtres vivants.
PO IS ; ni, » ae CT ah
LR NELANTT ER PEN
NN Ca % A .
ET SE ; + 1 « h: Pi IN Ce
DEUXIÈME PARTIE
RECHERCHES EXPÉRIMENTALES SUR DROSOPHILA AMPELOPHILA LÜW : L'ORGANISME ET LE MILIEU
Les recherches personnelles dont Pexposé fait Pobjet de cette deuxième partie n'ont pas la prétention de résoudre les différents problèmes qui ont été posés jusqu’à présent, mais constituentsimplementune tentative pour mettre au point une méthode d’expérimentation correcte. L’examen critique des théories de PEvolution et des résultats de la biologie expérimentale moderne m'ont convaincu, en.effet, de la nécessité de reprendre l’étude de la question fondamentale du transformisme, l’origine des variations, au moyen d'expériences assises sur une Connaissance aussi approfondie que possible des conditions externes, de ce que lon appelle, d’une façon globale, le milieu.
Cette conception qui, au premier abord, peut paraître inspirée par un pur lamarckisme, n’a pourtant nullement pour origine le désir préconçu de montrer une influence prépondérante des facteurs externes sur la genèse des variations héréditaires. Que celles-ci soient dues à l’action de semblables facteurs ou qu'elles dérivent principalement de modifications internes du patrimoine héréditaire, la connaissance du milieu demeure une des conditions expérimentales nécessaires dont doit s'inspirer toute recherche ayant pour but de préciser le mécanisme de Pévolution des êtres vivants.
Cette connaissance du milieu n’est d’ailleurs qu'une des données du problème. Il faut encore que lorganisme dont on scruera avec soin les échanges avec le milieu réponde à certains desiderata d'ordre pratique pour que les investigations entreprises aient chance d'apporter des résultats fructueux. Qu'une variation paraisse liée à l’action de quelque facteur externe ou à
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une mutation spontanée dans la constitution de la substance héréditaire, il est indispensable, si lon veut préciser de semblables déterminismes, que l’étude porte sur des organismes assez nombreux à chaque génération, pour que l’on puisse baser des conclusions sur des résultats d’une suffisante ampleur numérique. Il est de même désirable que les organismes en expérience présentent une rapidité-de reproduction telle que plusieurs générations consécutives puissent passer entre les mains de Pexpérimentateur, sans qu’en même temps un trop grand nombre d'années se soit écoulé.
Ces différentes considérations m'ont conduit à fixer mon choix sur un Diptère, Drosophila ampelophila Lôw qui me parut répondre pleinement aux desiderata expérimentaux que Je viens d'exprimer.
Contrairement à un usage traditionnel, je ne referai pas ici une description de la morphologie et de la structure histologique de cet organisme, parce que, venant après tant de travaux consacrés à des sujets extrêmement voisins, une telle étude risquerait de n'être qu’une redite sans avantages immédiats. Je me contenterai de quelques indications biologiques de nature à faire comprendre pourquoi j'ai choisi cet organisme comme sujet d'expérience.
La Mouche du vinaigre est une Mouche petite, que lon peut, par suite, élever en nombre immense, sans avoir besoin de place étendue et de récipients trop vastes. Sa fécondité moyenne est considérable. Les Mouches que j'ai eues entre les mains vivaient, suivant les conditions de température, de 0 jours à 3 mois et plus. À 24°, elles pondent environ 24 œufs par jour et l’on peut ainsi, en 30 ou 4o jours, recueillir de 700 à 900 descendants d’une mème femelle. À la même température, la durée du développement de ces organismes, dans de bonnes conditions, ne dépasse pas 12 jours, si bien qu'il est très facile, en peu de temps, d’obtenir d’une même lignée des descendants par dizaines ou par centaines de mille.
Ces animaux se trouvent d'autre part dans une dépendance particulièrement étroite vis-à-vis des conditions du milieu. En tant qu'organismes poikilothermes, ils subissent passivement, avec des modifications importantes dans leurs échanges et dans leur fonctionnement, les diverses variations de la température,
La rapidité de leur croissance, l’intensité de leurs échanges mesurent le degré de leur assujettissement à la composition qualitative et quantitative du milieu nutritif.
Que de tels organismes soient susceptibles de présenter des variations, c'est ce qu’à priori je considérais comme très vraisemblable. Depuis que ces recherches ont été instituées, nombre de variations ont été d’ailleurs citées à Pactif de Drosophila ampelophila. Ce sont soit des variations du peigne sexuel des mâles comme celles étudiées par Barrows, soit des variations dans la nervation des ailes qui ont été l’objet des travaux de DeLcourT et de Lurz, soit enfin cette série prodigieuse de mutations que MorGax a eu la bonne fortune de voir surgir sous ses yeux. Presque tous les organes de la Mouche se sont montrés susceptibles de subir des variations extrêmement remarquables, qui ont été le point de départ de recherches du plus puissant intérêt. A côté des Mouches normales à yeux colorés en rouge, ont surgi des Mouches à yeux blancs, à yeux vermillons, à yeux roses, à yeux oranges, à yeux éosine, à yeux tachetés, tandis que d’autres présentaient des ailes miniatures, des ailes vestigiales, des ailes tronquées, perlées, ballonnées ou des différences dans le dessin et la coloration des anneaux de l'abdomen, dans la couleur générale du corps ou encore présentaient des modifications héréditaires de leur capacité reproductrice.
Ayant acquis la certitude qu’au cas où je tomberais sur des résultats intéressants, cet organisme se trouvait dans les conditions requises pour qu'il put en être tiré profit le plus largement possible, J'ai commencé, à titre de préface aux recherches que je pensais poursuivre ultérieurement, par une étude approfondie du milieu dans lequel vit cet organisme, par une tentative pour me rendre maître des éléments qui constituent ce milieu de façon à en assurer, à mon gré, le constance ou la diversité.
Ce sont ces recherchés préliminaires qui constituent la partie principale à laquelle je limiterai pour le moment ce travail. Au cours de l'exposé qui va suivre, bien des questions se présenteront qui mériteraient une étude approfondie. Certaines ont été volontairement laissées de côté, soit parce qu’elles m'auraient entrainé trop loin du but que je poursuivais, soit parce qu’elles sont encore en cours d'étude ou sont destinées à faire Pobjet de publications ultérieures.
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VIT
L'ÉLEVAGE ASEPTIQUE DE ZAR 4WPELOPHILA ; PRÉCISION BACTÉRIOLOGIQUE DU MILIEU
A l’état sauvage, Dr. ampelophila Lüw se rencontre dans les caves et dans les jardins, partout où se trouvent des fruits où des liquides en fermentation. Ces Mouches pondent leurs œufs sur les fruits pourris, où lon trouve fréquemment des larves de ce Diptère ; on les observe également autour des cuves de brasserie, sur le mare de raisin, au voisinage des tonneaux de vin, de cidre, de poiré, dans les vinaigreries. Les Drosophiles qui ont été le point de départ de mes élevages provenaient d’une vinaigrerie des environs de Paris. Ces Mouches se rencontraient en grand nombre dans la cave complètement obscure, de température douce, mais enfumée par un calorifère défectueux (Pair y était irrespirable) où se trouvaient les tonneaux renfermant Îles liquides en fermentation. À la face interne des tonneaux, autour de leurs orifices, autour des bondes, on remarquait un voile blanchâtre visqueux, humide, dans lequel grouillaient les larves de Drosophiles ; de nombreuses pupes se trouvaient sur les bords de ces voiles. Ceux-ci étaient constitués essentiellement par le Mycoderma acetr, mélangé à Bacillus acett et à diverses moisissures.
Dans les élevages, on est amené tout naturellement à nourrir ces Mouches avec des fruits crus ou cuits. Les auteurs américains élèvent généralement Dr. ampelophila sur de la banane très avancée, mais crue. Au début de ses recherches, DEeLcourr s’est surtout servi de marmelade de pommes cuites, additionnée ou non de vinaigre et, plus tard, de purée de pommes de terre. Sur ces différents milieux, Dr. ampelophila prospère généralement assez bien, mais, à chaque instant, il arrive que de nombreuses larves périssent, que des pupes se dessèchent sans éclore, ou que les adultes meurent sans avoir pondu ou après n'avoir émis qu'un très petit nombre d'œufs. Quelquefois c’est tout Pélevage d'un bocal qui disparait : ces cas ont, dans mes recherches,
toujours coïncidé avec le développement de eertaines Moisissures (Penicillium glaucum, notamment) ou de Microbes produisant une culture visqueuse, telle que 2, mesentericus vulgatus.
Modifications du milieu produites par les microorganismes
On conçoit que les milieux nutritifs naturels ou artificiels, sur lesquels vivent les Drosophiles, présentent nécessairement, du fait des divers microorganismes qui se développent sur eux, des différences considérables dans leur composition chimique et dans leur état physique, Si lon suit, par exemple, ce qui se passe sur un fruit très mür ou blet, habité par des larves de Dr. ampelophila, on constate qu'il se développe d’abord surtout des Levures proprement dites ou des Moisissures fonctionnant comme Levure. L’odeur du fruit, comme d’ailleurs son examen chimique, montre qu'il y a formation d'alcool, aux dépens du sucre, avec naissance des différents produits qui accompagnent la fermentation alcoolique. Ultérieurement, si le fruit est resté suffisamment humide, son odeur aigrelette révèle la présence de fermentation acétique. Parfois s’installent au contraire des fermentations putrides, aboutissant à une véritable pourriture. Lorsqu’enfin le substratum commence à se dessécher, on voit se multiplier en surface diverses Moisissures (Mucor, Penicillium, Aspergillus, etc.). Selon que le fruit est maintenu à une température constante ou, au contraire, subit des écarts de température, selon qu’il se trouve dans un milieu sec où humide, le cycle de ces fermentations pourra être modifié dans des sens très différents.
D’une façon générale, des transformations de même nature se produisent dans les milieux artificiels, employés pour l'élevage des Drosophiles. IT faut noter que la présence des larves contribue puissamment à modifier la série de ces transformations. En pénétrant dans la profondeur du milieu nutritif, en en labourant la surface, les larves ensemencent certains microorganismes en profondeur, empêchent notamment le développement des formes mycéliennes aériennes des Moisissures, les amènent à fonctionner plus ou moins à la façon de Levures et déterminent la dissociation des filamentsmycéliens. Ces modifications sont d'autant plus accen-
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tuées que les larves sont plus nombreuses et plus grosses. Si l’on introduit, en effet, dans un bocal renfermant de la marmelade de pommes stérilisée des Mouches sauvages, celles-ci apportent avec elles différents Microbes où Moisissures qu'elles ensemencent sur le milieu. Lorsque ces Mouches sont très peu nombreuses, il arrive que les Moisissures se développent abondamment — les quelqués larves produites étant incapables de labourer toute la surface du milieu — au point d’entraver ou même d’étouffer complètement l'élevage de Drosophiles. Si, au contraire, les Mouches sont très nombreuses, les larves sont produites en abondance et les Moisissures n'apparaissent pas. Par contre, dès que la plupart des larves se sont transformées en pupes, les Moisissures n’étant plus brassées par ces larves, commencent à développer leurs formes mycéliennes aériennes et à fructifier. Certaines de ces Moisissures, le Penicillium glaucum entre autres, exercent une action néfaste sur le développement de la Mouche : dans tout bocal en effet où cette Moisissure développe ses fructifications vertes, l'élevage peut être considéré comme perdu.
On conçoit combien de semblables conditions aussi variables du milieu nutritif sont défavorables pour toute recherche expérimentale. Tantôt ce sont les adultes qui meurent rapidement sans avoir pondu, tantôt on assiste à une mortalité considérable des larves et des pupes, au point que certaines lignées sont irrémédiablement perdues ; tantôt enfin, en raison des variations survenues, une partie de l’élevage peut être amenée à bien, tandis que tout le reste meurt, ce qui fausse naturellement tous les pourcentages et toutes les statistiques.
D'autre part on admettra facilement, même sans être très convaincu de limportance du milieu en matière d'évolution, qu'il n’est pas indifférent que certaines larves se nourrissent d’un milieu alcoolique, d’autres d’un milieu acide ou neutre ou parfois alcalin, d’autres d’un milieu sucré ou enfin que les organismes se trouvent successivement en présence de semblables modifications de leur milieu nutritif. En fait, Dercourr et moi (13) avons nettement constaté les variations que ces états différents du milieu nutritif introduisent dans la vitalité, la taille, la durée du développement, les tropismes, la coloration, la fécondité des descendants, d’une façon générale dans la structure et le comportement de ces organismes.
Importance des microorganismes pour le développement de Mouches autres que les Drosophiles.
La nature des relations existant entre le développement des Drosophiles et celui des microorganismes du milieu nutritif m’apparut, dès le début de mes recherches, d'autant plus intéressante à préciser que des expériences antérieures (25), effectuées sur d’autres Mouches dont les larves habitent la viande putréfiée, m'avaient permis d’en juger l'importance. Ce sont ces recherches que je vais brièvement résumer ici.
Des expériences rudimentaires de J.-H. Fagre (19) lui avaient montré que des larves de Zucilia, placées sur de petits cubes de blanc d'œuf coagulé ou sur des fragments de viande, en déterminent très rapidement la liquéfaction, alors que les milieux témoins conservent leur consistance et leur aspect. Ce célèbre naturaliste en avait conclu que cette liquéfaction était due au rejet à l’extérieur de « quelque subtile pepsine », élaborée par les larves de Lucilies. Le fait observé par J. H. Fagre est certainement exact. Il est incontestable, en effet, que la présence des larves de Mouches hâte la putréfaction des viandes. Dès que ces larves sont écloses, on les voit s’agiter par groupes, au fond des anfractuosités où la Mouche a déposé ses paquets d'œufs et c’est 1à que débute la liquéfaction des albuminoïdes.
I ne semble pas, par contre, que linterprétation donnée par Fagre, du rejet à lextérieur d’un suc digestif sécrété par la larve, soit conforme à la réalité, Une série d’expériences m'ont nettement montré, en effet, qu’il n’en était pas ainsi.
1° En stérilisant à 120° du blanc d'œuf, dans une fiole conique à fond plat, on obtient une tablette d’ovalbumine coagulée, stérilisée. Si on introduit dans la fiole de jeunes larves de Lucilia, celles-ci se promènent en tout sens à la surface du milieu nutritif, sans réussir à pénétrer dans sa profondeur. Si lon retire ces larves au bout de quelques heures, on n’observe aucune digestion du blanc d'œuf, tant que les colonies microbiennes liquéfiantes, ensemencées par ces larves, n’ont pas acquis un développement notable. Mème dans ces conditions, la liquéfaction est d’ailleurs opérée très lentement.
0 Si on maintient un grand nombre de larves en contact avec
une substance inerte, on peut broyer ensuite cette substance avec de Peau, sans que la liqueur obtenue présente aucune propriété digestive. Dans ces conditions, les larves n’ont donc rejeté à l'extérieur aucun suc digestif.
30 Enfin j'ai préparé des extraits aqueux ou glycérinés, en milieux neutres, acides ou alcalins, soit de larves presque adultes, maintenues au préalable pendant 24 heures en état de jeune et broyées en leur totalité, soit de glandes isolées (glandes salivaires; cœcums gastriques). Tous ces extraits se sont montrés dépourvus d’action digestive vis-à-vis des diverses albumines (fibrine, blanc d'œuf, viande) ainsi que vis-à-vis des matières amylacées. Au cours de ces essais, des précautions avaient naturellement été prises pour éliminer les actions microbiennes qui auraient pu fausser les résultats.
Mèêmes résultats négatifs ont été obtenus en précipitant les extraits aqueux par l’alcool absolu et en redissolvant le précipité, après dessiccation, dans l’eau distillée. Enfin des extraits préparés, selon la méthode utilisée par L. FREDERICQ, pour la recherche des ferments digestifs des Invertébrés, n’ont également donné que des résultats négatifs.
Non seulement ces expériences me conduisirent ainsi à rejeter l'interprétation donnée par J.-H. FaBre, mais elles me permirent de constater ce fait inattendu que, dans les conditions où Jopérais, les larves des Mouches étudiées ne secrétaient pas de sucs digestifs en quantité décelable. Pour comprendre, dès lors, comment s'effectue la nutrition de ces organismes, il faut envisager deux ordres de faits.
Les larves sont dépourvues de tout appareil buceal de broyage où de mastication. Les crochets chitineux qui terminent leur appareil pseudo-mandibulaire se meuvent parallèlement et ne peuvent servir qu’à la locomotion de l’animal ou à lui permettre de creuser une galerie dans le milieu nutritif. Le diamètre filiforme de l’æsophage s'oppose au passage de particules solides tant soit peu volumineuses et la nutrition s'effectue uniquement par succion d'aliments liquides. Sur un milieu solide, ne subissant aucune liquéfaction, les larves meurent sans pouvoir se nourrir. Cest ce que Bocpaxow (4), puis moi-même avons constaté en plaçant des larves rendues aseptiques sur de la
viande stérilisée. Toutes moururent sans pouvoir se nourrir.
Comment donc se fait-il que, dans les conditions ordinaires, ces larves, qui ne fabriquent pas de sucs digestifs qu’elles puissent rejeter à l'extérieur, se développent aussi rapidement, et présentent cette croissance prodigieuse qui caractérise la vie larvaire des Mouches, sur des milieux primitivement solides. Ceci est dû uniquement, ainsi que J'ai pu m'en rendre compte, au travail des Microbes protéolytiques.
J'ai dans ce but ensemencé diverses albumines stérilisées (blanc d'œuf, viande) avec certaines espèces protéolytiques et j'ai constaté que les larves se nourrissaient parfaitement aux dépens des produits de la digestion opérée par ces microorganismes, produits parmi lesquels j'ai toujours pu constater l'existence de peptones vraies.
J'ai constaté d’autre part que les larves, en parcourant en tous sens le milieu nutritif, en le creusant, en pénétrant dans sa profondeur, ensemencent de tous côtés les Microbes protéolytiques et par suite accentuent d’une façon considérable leur œuvre liquéfiante et digestive. C’est là vraisemblablement la cause réelle du phénomène observé par Fagre. J'ai pu le reproduire artificiellement de la façon suivante.
Deux tablettes d’albumine stérilisée en fiole sont ensemencées en surface, à la température ordinaire, avec une culture pure de Micrococcus flavus liquefaciens Five. Au point ensemencé, on voit apparaître de petites colonies jaunâtres, circulaires ou ovales, à bord net ou dentelé. Plusieurs colonies confluent en une tache lobée, au niveau de laquelle le substratum se ramollit et se liquéfie lentement. Si dans certaines fioles, dès que les colonies sont apparues, on en prélève avec une anse de platine et qu'avec cette anse on laboure en tous sens la tablette d’albumine, d'innombrables colonies se développent de toutes parts et la liquéfaction s'opère rapidement.
Si nous envisageons le phénomène de la putré faction de la viande dans son ensemble, nous voyons donc que la liquéfaction due aux Bactéries protéolytiques est d'autant plus rapide qu'il y a plus de larves, c’est-à-dire que ces Bactéries sont ensemencées et réparties d’une façon plus universelle. D'autre part cette pullulation microbienne et la digestion du substratum qui en résulte
sont la condition essentielle de la nutrition et du dévelop-
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pement des larves de Mouches. Ces conclusions ont depuis été complètement confirmées par les recherches de Bogpanow (4). Cet auteur ayant réussi à obtenir, par un procédé que ] ’indiquerai tout à l’heure, des larves de Calliphora aseptiques, constata qu’elles étaient incapables de digérer la viande et de s’en nourrir, mais que cette nutrition était rendue possible dès que cette viande avait été digérée par la trypsine ou transformée par des Bactéries protéolytiques, avant d’être stérilisée.
Ces recherches montrent combien sont étroits les rapports de dépendance mutuelle entre les microorganismes et les larves de Mouches, qui vivent sur la viande en putréfaction.Selon toute vraisemblance, les larves de Drosophiles se développant sur des milieux végétaux en fermentation, leur nutrition doit dépendre non moins étroitement des microorganismes qui constituent une bonne partie du substratum alimentaire. Il y a donc un intérêt majeur à connaître cette flore microscopique et, si possible, à l'uniformiser ou même à la supprimer. C’est pourquoi, tant pour avoir des conditions d’élevages convenables permettant de recueilir un nombre suffisant de descendants et d'assurer la conservation de toutes les lignées que pour avoir des conditions de milieu plus comparables et mieux connues, je me suis efforcé d'obtenir des élevages aseptiques de Dr. ampelophila.
Dès le début de cette tentative, une difficulté surgissait dont mes recherches antérieures et celles de Bocpaxow me montraient la vraisemblance. Mème en supposant qu'il fut possible d'obtenir des organismes aseptiques et surtout d'en continuer lélevage pendant de nombreuses générations, il fallait penser à trouver pour ces organismes une nourriture capable d’être utilisée par eux, dans les conditions nouvelles. Les larves aseptiques de Calliphora, obtenues par Bocpanow, ne pouvaient se nourrir que de viande préalablement digérée. Peut-être une semblable préparation serait-elle nécessaire dans le cas des Drosophiles. Bien plus, une série de constatations m’avaient permis de supposer que l’aliment de ces Mouches et de leurs larves consistait essentiellement en certains microorganismes (Levures) qu’elles absorbent abondamment et digèrent, ainsi que le montre lobservation directe.
Ces difficultés d'ordre spécial se compliquaient de difficultés
d’un ordre plus général. Etait-l vraiment possible d'élever aseptiquement des êtres vivants ?
La vie aseptique : Historique
A cette question nombre de grands esprits ont répondu par la négative. Pasteur lui-même se montra persuadé que la vie aseptique était impossible. Il déclara à l’Académie des sciences que « depuis des années, il désirait voir un expérimentateur tenter d'élever un animal mis dans un air pur dès sa naissance avec une nourriture privée de germes, car il était convaincu que la vie dans ces conditions deviendrait impossible ».
Pourtant, depuis, toute une série de recherches expérimentales ont montré que cette opinion «Œ priori n’était pas conforme à la réalité. Les premières expériences sont celles de THreRFELDER et Nurazz effectuées en 1895. Ces auteurs élevèrent aseptiquement de jeunes Cobayes mis au monde par opération césarienne. Ces animaux purent croître dans des conditions assez comparables à celles des animaux ordinaires. Malheureusement les difficultés de technique obligèrent les auteurs à interrompre leurs expériences au bout d’un temps très court (treize jours au maximum), ce qui en diminue la valeur démonstrative.
En expérimentant sur des Poussins provenant d'œufs stérilisés extérieurement et élevés dans des conditions aseptiques, Scnot- TELIUS COnStata, par contre, que ces jeunes animaux vivant sans Microbes restaient petits et maigres, devenaient cachectiques et dépérissaient rapidement. Ils se développaient avec vigueur lorsqu’à leurs aliments on ajoutait une culture pure de Colibacille, résultats qui paraissaient indiquer l'action bienfaisante de Microbes indispensables.
Les recherches de Mne O. Mercuxikorr sur les tétards de Grenouilles aboutirent à des conclusions analogues. Les tétards aseptiques ne mouraient pas immédiatement, mais ils restaient arriérés et étaient deux fois plus petits que les témoins. Des expériences de Moro sur des tétards de Crapauds donnèrent des résultats comparables. Les tétards aseptiques purent s’accroître, mais aucun ne put être canduit jusqu’à la métamorphose.
Cependant de très intéressantes observations de Portier (50)
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tendent au contraire à montrer que certaines larves d’Insectes vivent naturellement dans des conditions aseptiques. Ce physiologiste s'adressa à des chenilles qui habitent l’intérieur des feuilles de diverses plantes. Ces Teignes, fort bien étudiées par RéAUMUR, creusent des galeries dans le parenchyme foliaire dont elles se nourrissent et s’y trouvent ainsi protégées contre les risques de contamination par les Bactéries ou les Moisissures qui pourraient se trouver à la surface des feuilles. L'auteur, après avoir lavé les deux faces de la feuille avec de l’eau oxygénée au tiers, ouvrait la galerie avec une pointe rougie au feu et projetait la chenille, saisie avec une pince flambée, dans un tube de bouillon stérilisé. Dans ces conditions, certaines chenilles, telles que celles de Nepticula (N. du rosier), se sont toujours montrées stériles. Les chenilles de Lithocolletis (L. du Chêne, de l'Orme) furent trouvées aseptiques dans un tiers des cas. On peut toutefois émettre quelques doutes sur ces conclusions, à cause de l'existence possible de Microbes anaérobies ou de microorganismes incapables de se développer dans le bouillon simple.
En 1908, Bocpaxow (4) a publié le compte rendu de ses tentatives d'élevage aseptique des Mouches de la viande. Le procédé utilisé consista à stériliser les œufs par des lavages au sublimé, puis à les déposer sur de la viande stérilisée. Les larves qui éclorent dans ces conditions ne se développèrent qu'avec une extrême lenteur et, sauf de rares exceptions, n’atteignirent jamais la taille normale. Dans aucun cas, le développement n’aboutit à la formation de pupes. Par contre, la croissance larvaire se fit bien sur de la viande stérilisée à laquelle on avait ajouté, au préalable, de la trypsine ou une Bactérie protéolytique.
Tel était l’état de la question lorsqu’en 1908 j'entrepris, avec la collaboration de A. Deccourt (13-14-15), de rendre aseptiques nos élevages de Drosophila ampelophila. En 1910, nos efforts étaient couronnés de succès et ce premier résultat fut l'objet d’une note que nous publiâmes en juillet 1910 (14).
Depuis, d’autres travaux sur cette question ont paru qui n'ont fait aucune mention ni de mes recherches publiées en r907 sur les larves de Mouches de la viande, ni de la note publiée avec A.Dercourr sur l'élevage aseptique des Drosophiles, en juillet r910.
Ces travaux plus récents confirment d’ailleurs pleinement nos conclusions relatives à la possibilité de la vie aseptique.
En janvier 1911,E. Wozzmax(59) publia, notamment, d’intéressantes expériences relatives à l'obtention de Mouches stériles de l'espèce Calliphora vomitoria. Les œufs étaient stérilisésau moyen de sublimé à 1/1000 ou à 4 /r000 ou bien d’eau oxygénée à 10 volumes. Les œufs étaient transportés sur de la viande stérilisée à 119-1209 pendant vingt minutes. Ces larves se développèrent, mais un grand nombre restèrent «arriérées » et moururent sans se transformer en pupes. Les différences individuelles furent d’ailleurs considérables. Même les larves dont la croissance fut la meilleure se montrèrent, pendant les premiers jours, peu actives, se promenant indifféremment sur la viande et les parois du tube. Cependant quelques-unes se mirent vraisemblablement à produire des ferments et finirent par atteindre la taille normale. WozLman put ainsi obtenir quelques Mouches stériles, dont deux absolument naines. Reprenant les recherches de Boapanow, il constata combien le développement était plus rapide sur de la viande additionnée de trypsine ou de certains Microbes, tels que le Bacterium coli, le Proteus vulgaris.
Ces recherches, ainsi que celles de Bogpaxow, confirment pleinement les conclusions de mon travail sur les Mouches de la viande. Celles de Wozzmax montrent notamment que si la plupart des larves sont incapables de digérer la viande par ellesmêmes, certaines peuvent cependant, au bout d’un certain temps, acquérir les sucs digestifs nécessaires. Ces différences individuelles sont très intéressantes et j'aurai souvent à fournir des exemples comparables au cours de Pexposé de mes recherches.
En 1912 enfin, ConEnpy (11) reprenant les expériences de SGHOTTELIUS montra qué, contrairement à l’opinion de cet auteur, on peut, à condition d'employer une technique convenable, élever de jeunes Poussins aseptiquement, pendant 15, 20, 30 et même ho jours, sans que cette vie aseptique entraine aucune déchéance
de ces organismes.
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Stérilisation des élevages de Dr. ampelophila (1).
Deux méthodes au moins s’offraient pour tenter d'obtenir des élevages aseptiques de la Mouche choisie comme objet d'expérience. La plus naturelle et aussi la plus rapide consistait à stériliser des œufs, au moyen d’un antiseptique. C'est celle qu'avait utilisée Bogpaxow dans ses recherches, et que j'avais employée pour les œufs de Lucilia et de Calliphora. Je commençai par l'appliquer au cas des Drosophiles, en plongeant des œufs, pendant un temps varié, dans une solution de sublimé à 1 p. 1000 ou de permanganate de potasse à 1 p. 1000 ou dans leau oxygénée à 10 volumes. Ces essais, d’ailleurs difficiles en raison de la petitesse des œufs, n’ont peut-être pas été continués avec beaucoup de persévérance, car ils donnèrent des résultats peu encourageants. Le sublimé tuait nettement les œufs, alors que certains microorganismes persistaient ; même résultat fut obtenu avec les solutions de permanganate. L’eau oxygénée se montra moins toxique, mais les larves qui éclorent, placées sur de la purée de pommes de terre stérilisée, errèrent lentement à la surface de ce milieu et moururent au bout de 2 ou 3 jours sans s’être aucunement développées. La suppression des Microbes était bien obtenue, mais mes connaissances relativement à la nourriture utilisée par les Drosophiles étaient alors trop peu avancées pour que Je sache quel aliment leur offrir, qu’elles puissent assimiler.
Le passage brusque de l’état septique à l’état aseptique soulevait donc des problèmes que je ne pouvais résoudre ; il risquait ou d'amener une prompte disparition des individus aseptiques, ou, en Supposant que je réussisse à les nourrir tant bien que mal, de déterminer dans la lignée une modification importante de la vitalité ou de la fécondité. C’est pourquoi je choisis une méthode beaucoup plus longue, mais plus sûre, qui me permit tout en acheminant mes élevages vers l’état aseptique, d'étudier de plus près la nutrition des Drosophiles et la façon dont les microorganismes interviennent dans ce processus.
La méthode que j'ai employée n’est qu'une application à ce cas particulier des procédés d’enrichissement et d'isolement
(t) Travail effectué avec la collaboration de À, DeLcourr
utilisés couramment en bactériologie. Lorsqu'on se trouve en présence d’un complexe microbien d’où lon veut séparer telle ou telle Bactérie, on ensemence le produit sur des milieux où la Bactérie cherchée pousse électivement et on fait plusieurs passages successifs sur ces mêmes milieux; on dilue ensuite la dernière culture dans de l'eau stérilisée et l’on part de cette dilution pour obtenir des colonies pures du Microbe étudié. Si on dilue suffisamment une culture en ensemençant par exemple tr goutte dans 10 centimètres cubes d’eau, puis 1 goutte de cette émulsion dans une nouvelle quantité d’eau et ainsi de suite, on arrive à une dilution telle que si on ensemence en autant de tubes de culture un grand nombre de gouttes de cette dilution, on pourra arriver à Ce que seulement 1 goutte sur D, 1 goutte sur 10 contienne un germe et serve de point de départ à une nouvelle culture pure.
Mon plan à donc été : 1° après avoir étudié la flore d’un élevage donné, choisi
parmi les moins contaminés, d’en faire
passer aseptiquement les représentants sur
une série de milieux stérilisés de façon à KW )
n'introduire dans le système aucun micro + Fig. 1. — De gauche à
organisme nouveau; 2° d'utiliser, dans la mesure où cela ne nuirait pas à l’évolution de la Mouche, des milieux spéciaux afin de simplifier progressivement le complexe microbien et d'obtenir un élevage avec seu-
droite : a, tube d’élevage ; D, obturateurs cn basuette rem plaçant l’obturateur, lorsqu'on veut presser sur la sur-
face du milieu nutritif pour la rendre plus humide.
lement un ou deux microorganismes, choisis parmi ceux paraissant les plus utiles ; 3° de laisser en route le ou les microorganismes en question en recueillant sur des milieux successifs la ponte de femelles transportées toutes les heures sur des milieux nouveaux. Les Mouches absorbant incessamment une nourriture stérilisée nouvelle, et quittant chaque milieu bien avant que les microorganismes qu’elles y ont déposés aient eu le temps de pousser, on pouvait espérer obtenir, à la longue, dans cer-
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tains milieux, quelques œufs pondus dans des conditions aseptiques. C'est ce qui s’est en effet produit.
Technique. — Pour réaliser une semblable opération, il fallait avant tout mettre au point une technique permettant d'élever, de transporter, d'examiner aseptiquement les mouches en expérience. Cette technique après bien des tâtonnements à été obtenue, et c’est elle que je vais décrire tout d’abord.
1° Récipients d’élevages. — Les récipients utilisés sont de deux types ; pour obtenir des Mouches en grand nombre, j'ai utilisé des fioles coniques à fond plat de 1 litre à 3 litres de capacité. Sur le fond est disposé en une couche plus ou moins épaisse le milieu nutritif (marmelade de pommes, purée de pommes de terre) additionnée ou non de certaines substances. Dans ces fioles peuvent se développer plusieurs centaines ou même quelques milliers d'individus. Lorsque je désirais recueillir la descendance d’un couple, ou transporter fréquemment d’un milieu sur un autre une même femelle, j’employais des tubes à culture (forme tubes à essai, fig. 1,4) contenant soit de lamarmelade de pommes, soit de la purée de pommes de terre, soit un fragment de pomme de terre, ainsi que cela se fait couramment en bactériologie. Pour maintenir ce dernier milieu suffisamment humide, je plaçais au fond du tube un tampon de coton imbibé d’eau. Le tube à étranglement pour cultures sur pommes de terre n'aurait pas convenu, car les Mouches ou les larves auraient pu tomber dans l’eau du fond du tube et s’y noyer. Tous ces milieux ont été stérilisés à l’autoclave à 120° pendant une demi-heure à une heure.
Fioles et tubes sont bouchés à l’ouate, mais d’une façon un peu spéciale. Une baguette de verre plein (fig. 1. 4), présentant à sa partie supérieure un renflement, constitue l'axe autour duquel on enroule la bande de coton servant à confectionner le bouchon. Une fois ce bouchon en place, si l’on retire la baguette de verre ou obluraleur, il reste un canal central perméable, dans lequel on peut introduire à nouveau la baguette ou n'importe quel tube de verre de même calibre. Le renflement conique de la baguette donne à l’orifice du bouchon une forme évasée qui facilite l’introduction des tubes ou baguettes utilisées.
2 Transport aseptique des Mouches. — Jai employé pour transporter les Mouches, des tubes de verre (fig. 2) présentant
trois parties : une boule renfermant du coton destiné à arrêter les microorganismes de l'air et terminée à son extrémité libre par un goulot permettant d’y adapter un tube de caoutchouc; à la boule fait suite un tube large de 8 millimètres,
Fig. 2.—Tube de transport à orifice Fig. 3. — Schéma représentant l’enlatéral ou terminal. semble de l'installation utilisée pour le transport aseptique des
Mouches.
long de 3 à 4 centimètres environ, formant une chambre dans laquelle plusieurs dizaines de Mouches peuvent prendre place ; enfin ce tube est soudé à un tube plus fin ayant exactement le calibre de la baguette utilisée comme obturateur, long de 20 à
E. GUYÉNOT
25 centimètres, et se terminant par une ouverture à bords rodés
terminale où par un œil latéral.
Le transport des Mouches se fait de la façon suivante : après
Fig. 4. — Gros tube servant à stériliser et à conserver les tubes de transport.
avoir introduit le tube de transport dans un récipient d'élevage contenant des Drosophiles, on aspire les Mouches qui s'accumulent alors dans la partie élargie du tube de transport ; on cesse à ce moment aspiration, le tube est retiré du flacon d'élevage, puis introduit dans un récipient neuf où l'on fait pénétrer les Mouches en renversant le courant d'air, c’est-à-dire en soufflant au lieu d’aspirer.
L’aspiration et le refoulement des Mouches se font au moyen d’une soufflerie à pied, reliée par un robinet à 4 voies, à un caoutchouc que l’on adapte lui-même au tube de transport (fig. 3).
Suivant que l’on donne à la manette du robinet une situation verticale ou horizontale, les mouvements de la "pédale ont pour effet de déterminer un courant d'aspiration ou de refoulement.
Les tubes de transport sont stérilisés dans des tubes de grand calibre par groupes de 5 ou 6 (fig. 4). Les tubes de transport traversent le bouchon decoton de ces tubes et peuvent en être retirés au fur et à mesure des besoins.
Chaque opération de retrait d’un obturateur où d'introduction d’un tube de transport se fait le bouchon de coton du tube d'élevage étant maintenu dans la flamme d’un bec Bunsen.
Pour mieux faire comprendre le détil de cette technique je vais décrire
par temps successifs la façon dont on transporte des Mouches d’un récipient d'élevage À, dans un récipient B.
10 On prend un des gros tubes, contenant les tubes de transport stérilisés, et on flambe le bouchon de coton que traversent ces tubes de transport.
2° On flambe le bouchon de coton du tube d'élevage A; on en retire l’obturateur tout en maintenant le bouchon du tube A dans la flamme ou à son voisinage immédiat.
30 On prend un tube de transport stérilisé et on l’introduit — toujours au milieu de la flamme — dans le bouchon du tube A, à la place de lPobturateur, jusqu’au niveau voulu. On laisse le tube de transport se refroidir.
49° On place verticalement la manette du robinet et on donne quelques coups de pédale qui déterminent un mouvement d’aspiration. Il faut en quelque sorte viser les Mouches avec l’orifice terminal du tube de transport. L’œil latéral, que l’on peut diriger dans n'importe quel sens, en faisant tourner le tube de transport, permet de les recueillir sur les différents points de la paroi. Quelques secousses font descendre les Mouches situées trop haut jusqu'au niveau de l'ouverture du tube de transport. On peut d’ailleurs enfoncer plus ou moins profondément ce dernier dans le tube d'élevage, à condition de flamber le bouchon, lors de cette opération (pour ne pas introduire sans flambage les parties du tube laissées à l'extérieur et pouvant avoir reçu des poussières). Par ce procédé les Mouches sont rapidement aspirées et se trouvent réunies dans la partie élargie du tube de transport. Cet espace est fermé en haut par la boule de coton contenue dans le renflement.
50 On cesse l’aspiration. Les Mouches restent dans la partie élargie du tube de transport à condition de maintenir cette partie en haut et dans la direction de la lumière (les Mouches sont retenues dans cette situation par leur géotropisme négatif et leur phototropisme positif). On flambe fortement l’obturateur qui avait été retiré au temps 2. On retire le tube de transport et — dans la flamme — on le remplace par l’obturateur flambé. Le tube A se trouve ainsi fermé à nouveau.
60 On prend le tube neuf B. On retire son obturateur comme il a été dit au temps 2, et on introduit à sa place le tube de transport comme il a été dit au temps 3. Avant d’être introduite, la partie mince de ce tube, c'est-àdire celle qui doit pénétrer en B, a été fortement flambée.
79 On laisse refroidir le tube de transport; on place horizontalement la manette du robinet à 4 voies et on donne quelques coups de pédale. Le courant d’air inversé refoule les Mouches et les chasse dans le tube d'élevage B. l’air est stérilisé par son passage sur le filtre de coton stérile que renferme la boule du tube de transport.
80 On retire le tube de transport et le remplace par l’obturateur flambé comme il a été dit au temps 5. Le tube B se trouve ainsi à nouveau fermé.
Ces manipulations paraissent au premier abord fort compliquées ; avec un peu de pratique, elles deviennent cependant très simples. Je suis arrivé à effectuer facilement plusieurs transports en une minute et à manipuler aseptiquement des centaines et des milliers de Mouches par jour. Je ferai remarquer que ce procédé, rendu nécessaire pour éviter que des Mouches s’envolent, est. supérieur à la technique d’ensemencement utilisée en bactério-
156 l E. GUYÉNOT
logie, puisqu’alors on ouvre complètement les tubes de culture pendant un certain temps et à plusieurs reprises. lei le récipient est en somme toujours fermé et pendant les quelques secondes où le canal central du bouchon est ouvert (entre le retrait de l’obturateur et lPintroduction du tube de transport ou inversement), cet orifice est constamment maintenu dans la flamme d’un
< bec Bunsen. L'air qui pénètre dans le tube d'élevage est filtré, lors de laspiration, sur le bouchon de coton et pendant le refoulement, sur le tampon de coton du tube de transport. La valeur de cette méthode ressort du fait que, pendant cinq ans, j'ai manipulé ainsi des centaines de mille de Mouches aseptiques sans avoir pour ainsi dire jamais eu de contaminations accidentelles.
Il restait à concilier cette méthode de transport avec un procédé permettant d’examiner attentivement les mouches et à un grossissement suffisant. Il fallait pour cela en assurer limmobilisation sans toutefois les faire sortir de leur enceinte aseptique. Dans ce but, j'ai employé des tubes de transport dont la partie élargie est aplatie de façon à présenter deux faces à peu près planes (Hg. 5). De plus cet aplatissement est fait de telle manière que l’espace entre les deux faces va en diminuant progressivement. La
section perpendiculaire de cet espace a donc la forme d'un triangle allongé dont le som- Fig.5.—Tubed'exa- met aigu se trouve du côté du renflement men vu de face et :
don contenant le tampon de coton. En aspirant une Mouche dans ce tube d'examen, celleci entraînée par le courant d'air est légèrement coincée entre les deux faces de plus en plus rapprochées et se trouve par suite immobilisée. Il suffit alors de placer cette partie du tube d'examen sous l'objectif d’une loupe binoculaire pour pouvoir examiner, tout à son aise, sur toutes les faces et avec de forts gTOSsissements, les Mouches en question. L'examen terminé, il nya qu'à renverser le courant pour chasser la Mouche et la refouler
dans le récipient d'élevage où elle se trouvait primitivement. Il va sans dire que l'introduction et le retrait de ces tubes d’examen se fait exactement comme pour les tubes de transport ordinaires et qu'ils peuvent remplacer ces derniers pour le transport isolé des Mouches examinées delle re
Passage d’élevages septiques à des élevages sur une Levure en culture pure. — Disposant de plusieurs lignées de Drosophiles transportées aseptiquement, suivant le procédé que Je viens de décrire, sur des milieux stérilisés, constitués par de la marmelade de pomme et de la purée de pomme de terre, je commençai par étudier la flore que chacune de ces lignées transportait avec elle de récipient en récipient. Je ne décrirai pas toutes les constatations que j'ai faites alors, ayant d’ailleurs négligé bien souvent de poursuivre Pidentification des formes trouvées. Je me contenterai d'indiquer la présence de nombreuses Moisissures ({Mucor, Oospora, Penicillium, Aspergillus), de Levures (Mycoderma aceti, Saccharomyces), de Bactéries diverses (B. mesentericus vulqatus, B. aceti, M. prodigiosus… etc).
Parmi ces différentes lignées, je choisis celle qui me parut la moins riche en microorganismes. Les cultures faites sur bouillon, gélatine, gélose et pomme de terre montrèrent lexistence de Penicillium glaucum: Oospora sp.? S'accharomyces, B. acetr et d’un Bacille indéterminé.Je commençai par essayer de me débarrasser du plus dangereux de ces microorganismes, du ?. glaucum. Pour cela je mis à profit l'observation que j'avais faite que ce Champignon prospérait mal sur les milieux contenant du vinaigre ou de l'acide acétique.
Je relate ici, en mettant entre parenthèses les numéros des bocaux et des fiches correspondantes, l’histoire de cette lignée (1).
ve étape. — Les Mouches capturées dans une vinaigrerie le 5 novembre 1909, élevées sur marmelade de pommes (/77) et ayant apporté avec elles les microorganismes que Jai décrits, furent transportées le 11 novembre, au nombre de 300 environ, sur de la marmelade de pommes additionnée de vinaigre (485) (50 grammes par litre). L'examen du milieu montra lexistence des mêmes microorganismes que précédemment, mais le >S fil: aments mycéiiens de Penicillium présentaient des traces de dégénérescence Cette Moisissure ne put fructifier et ses filaments se divisèrent en éléments rectang ulaires, souvent vides de protoplasmi \ ou présentant des altérations
variées. Les Mouches furent ainsi transportées de milieu vinaigré en milieu vinaigré pendant quelques générations. Le 4 avril, 30 de re descendants
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furent placés dans une fiole contenant, au lieu de marmelade, du coton stérilisé imbibé de vinaigre stérilisé, puis ensemencé avec une culture pure de B. aceti (677). Un couple témoin, placé sur pomme de terre (678) apporta avec lui des Moisissures et des Levures qui se développèrent abondamment. Les Mouches de 677 furent laissées pendant dix jours sur le vinaigre, dont les ensemencements ne donnèrent que du B. aceti. Le 19 avril, les 27 survivantes furent isolées et réparties une par une dans >7 tubes (701 à 727) renfermant divers milieux nutritifs stérilisés. Dans certains tubes, les Mouches moururent sans laisser de descendants. Parmi ceux où se développèrent des larves, on trouva, suivant les cas, de la Levure et du ferment acétique avec ou sans Moisissure blanche ou verte. Cette dernière se présentait d’ailleurs sous forme de filaments en voie de dissociation. Dans un des tubes (723) où le milieu nutritif était de la purée de pommes de terre additionnée, avant stérilisation, de vin et de vinaigre, on ne trouva que des Levures en sporulation et du ferment acétique. Le Bacille indéterminé et les Moisissures se trouvaient donc éliminés.
Les observations faites entre temps avaient montré que les larves et les Mouches paraissaient se nourrir moins du milieu nutriuf lui-même (marmelade, pommes de terre, vinaigre) que des microorganismes et principalement de la Levure qui se développaient sur ces milieux. La rapidité de croissance des larves sur les divers milieux était fonction de l’intensité de la culture de la Levure sur ces milieux. Les coupes de larves montraient l’intestin bourré de Levures, à divers stades de digestion. Je fus donc conduit par ces observations à tenter d'obtenir des élevages sur Levure pure, en éliminant le B. acetr.
2e élape.— Pour cela la femelle pondeuse de 7235 fut transportée le 14 mai, sur un milieu artificiel (Sz0) où se développèrent des larves et où on trouva encore dela Levure et du ferment acétique Le 4 juin, un couple de ses descendants, nés en #70, fut mis sur pomme de terre en tube (87/), puis fut transporté chaque jour du 13 au 18 juin sur une nouvelle pomme de terre. Les préparations indiquèrent la présence, dans tous ces tubes, de Levure et de queiques Bacilles de plus en plus rares Le 19 juin, la femelle fut transportée sur une pomme de terre en tube que l’on avait préalablement ensemencée avec une culture pure de la même Levure que celle dont la Mouche était infestée. Ce transport fut renouvelé le lendemain à 10 heures du matin (922) puis à 6 heures du soir (425). Le 21, nouveau transport sur un milieu semblable de pomme de terre préalablement ensemencée de Levure pure, mais la Mouche mourut par accident {926).
Dans le tube 925, cette Mouche avait déposé des œufs qui donnèrent des larves, puis des imagos. Les Mouches écloses dans ce tube furent transportées le 11 juillet sur divers milieux dans lesquels elles u’apportèrent que de la Levure en culture pure ; la 2e étape était ainsi franchie. Ces Mouches à Levure pure furent mises en reproduction, en grand, sur de la purée de pomme de terre, de juillet 1910 à mai 1971.
à ! TRS TO) . ù Tous les élevages, réalisés dans ces conditions, contrastaient
singulièrement, par l'intensité et l'uniformité de leur développement avec tout ce que J'avais obtenu précédemment. Plus de ces récipients où des générations entières mouraient étouffées par les Moisissures et les Bactéries de la putréfaction, développant des odeurs exécräbles ; plus de ces élevages souffreteux dans lesquels les femelles mouraient après avoir laissé quelques descendants dont bon nombre n’arrivaient pas au terme de leur développement. Au contraire, J’'obtenais des Mouches grosses et vigoureuses, vivant et pondant régulièrement pendant deux à trois mois, à 24°. A cette température, les larves évoluaient en 12 jours et la quasi totalité des descendants aboutissaient à l’imago. Ce premier résultat fut des plus encourageants.
2° partie. — Passage d'élevages avec levure pure aux élevages aseptiques. — [1 fallait maintenant essayer de laisser en route la Levure en culture pure et d'obtenir des Mouches réellement aseptiques. Pour cela il était nécessaire au préalable de fournir aux Mouches un milieu nutritif sur lequel elles puissent prospérer. Persuadé que la Levure vivante constituait la partie essentielle de leur alimentation, je préparai des milieux constitués par une dilution de Levure de bière légèrement autolysée et stérilisée et par du coton hydrophile. En juillet r910, des Mouches à Levure pure furent isolées et transportées sur une série de milieux ainsi préparés. Ce milieu se montra très favorable au développement des Mouches et très défavorable à celui de la Levure vivante. Après un grand nombre de passages sur Levure, les Mouches furent transportées — toujours individuellement — sur de la pomme de terre. Quelques-unes, bien qu’elles aient abondamment pondu, ne déterminèrent la culture d'aucune Levure sur ces pommes de terre. Des larves purent bien éclore, mais elles errèrent à la surface de la pomme de terre sans se nourrir et moururent. Ces Mouches sans Levure furent alors transportées sur de nouveaux milieux à base de Levure stérilisée et donnèrent une descendance qui se montra aseptique (fin juillet 1910).
Obligé d'abandonner momentanément ces recherches, je fus dans l'impossibilité de suivre plus loin cette lignée asepuque. En mai 1911, Je cherchai à nouveau, en partant de mes Drosophiles sur levure en culture pure, à réaliser des élevages aseptiques.
Pour cela, des Mouches qui se développaient avec Levure pure, sur
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pomme de terre (71/6), furent réparties le 18 mai. isolément ou par groupes de 15 à 20, dans 13 tubes renfermant de la Levure de boulangerie stérilisée, sur coton, Ces Mouches furent transportées chaque jour dans de nouveaux tubes de levure stérilisée du 18 au 20 mai. Le 21 mai toutes les femelles furent isolées et réparties dans autant de tubes de levure stérilisée, et transportées tous les jours dans de nouveaux tubes. A partir du 22 mai, on examina attentivement, au moyen de cultures sur carotte ou pomme de terre ou sur gélose sucrée, la flore des tubes pour savoir s'ils contenaient ou non la Levure vivante apportée par les mouches. De temps en temps, j'intercalais entre deux tubes à Levure stérilisée, des tubes à pomme de terre servant d'indicateurs. Dans tous ces tubes, les femelles, pendant leur passage, déposèrent des œufs fécondés. Les descendants nés dans tous ces récipients, furent recueillis un à un, au fur et à mesure de leur éclosion et isolés dans autant de tubes où on examina leur état aseptique ou non,
L'étude, tant des milieux de passage des diverses femelles, que des descendants nés dans ces milieux, montra que certains contenaient encore la Levure vivante, tandis que ‘d’autres en étaient dépourvus. Le tableau suivant indique comment, pour Q femelles prises en exemple, la stérilisation des pontes fragmentées par les transports effectués toutes les 24 heures s’est trouvée réalisée ; les chiffres gras correspondent aux tubes où on observa la présence de levure vivante.
Dares Numéros des passages successifs 23 Mai| 1253 | 1248 | 4243 | 1254 | 4247 | 1242 | 1245 | 1254 | 1244 21 1206 | 1257 | 4258 | 1259 | 4260 | 1261 | 1262 | 1265 | 1266 25 1274 | 1207 | 1270.| 1273 | 4275 | 1276 | 1277 | 1268 | 1267 26 1284 | morte | 1282 | morte | morte | 1285 | 1278 | 1280 | 1284 27 1201 1200 1286 | 1289 | 1288 | 1292 28 1299 . 1208 morte | 1297 | 1296 | 1300 2) 1300 1309 1304 | 1303 | 1307 30 1912 1311 1310 | 1309 |1313(1) 31 1327 1326 1325 | 1324
1Juin| 1339 1338 1337 | 1336
() » » morte »
morte
{1} A partir de 1313 la Q ne pond plus que des œufs non fécondés.
Comme on le voit, tandis que dans certains cas, dès le troisième passage (23 mai), toutes les progénitures furent aseptiques, dans d'autres cas la femelle déposa tantôt des œufs aseptiques, tantôt des œufs accompagnés de quelques cellules de Levure, qui se multiplièrent ensuite. Un cas typique est celui d’une Mouche qui, après avoir pondu des œufs aseptiquement pendant 15 jours (1299 à 1419), mourut le seizième (en 7/33) et dont le cadavre devint le point de départ d'une culture de Levure.
Les descendants aseptiques issus des pontes de ces femelles furent isolés, contrôlés, puis accouplés et mis en reproduction sur Levure de boulangerie stérilisée, Ce milieu qui convient admirablement bien au développement des Drosophiles aseptiques est préparé de la façon suivante : 300 grammes de Levure du commerce, comprimée en pains, sont délayés dans l’eau jusqu’à obtention de 1.000 centimètres cubes du mélange. Cette émulsion est versée sur du coton hydrophile (10 centimètres cubes de dilution et 1 gramme de coton dans les tubes d’élevages ; 250 centimètres cubes et 15 grammes dans les fioles coniques à fond plat). Le récipient d’élevage ainsi garni est alors stérilisé à 120°.
Contrôle de l'asepsie des élevages. — Le contrôle de l’asepsie des élevages ainsi obtenus a été effectué avec le plus grand soin.
Des larves, des pupes et des Mouches ont été ensemencées et écrasées dans les milieux suivants : bouillon peptoné, gélatine coulée en boîtes de Petri, gélose ordinaire, gélose glucosée et maltosée, pomme de terre, carotte, sérum coagulé. Les tubes ensemencés ont été, soit laissés à la température ordinaire (15 à 20°), soit mis en étuve à 24° et à 37°. Tous sont restés aseptiques. Dans un mortier stérilisé, des larves et des Mouches ont été broyées aseptiquement puis introduites dans des tubes de bouillon ou de gélatine. Après mélange intime, ces liquides ont été aspirés et scellés en pipettes de Roux, maintenues à 20°, 24° et 37°. Aucune culture anaérobie ne s’est manifestée.
La conclusion était donc formelle : les élevages essayés se trouvaient bien en état aseptique.
Conclusion. — Les lignées aseptiques ont été maintenues
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régulièrement en cet état de mai 1911 à juillet 1914. Ceci représente plus de 80 génér ations dont chacune a été constituée par plusieurs centaines d'individus. Jamais une plus complète démonstration n’a été fournie de la possibilité pour des organismes animaux de mener une vie aseptique. Tandis que les expériences, faites sur ce sujet, avaient simplement montré qu'il était possible de faire vivre aseptiquement des animaux pendant quelques jours, ou même d'obtenir le développement complet de quelques individus (expériences de WozcLmax), mes recherches indiquent péremptoirement que cette vie aseplique peut être maintenue pendant une très lonque suite de générations et pour des milliers d'individus, sans qu’il en résulte aucune suite fâcheuse pour leur développement, leur nutrition, leur fécondité. Bien au contraire les élevages aseptiques ont montré une régularité d'évolution, une fécondité qu'aucune autre condition n'avait permis d'obtenir. On peut dire que dans ces conditions — les causes de mort accidentelle (Mouches noyées, larves coincées ou écrasées) étant écartées — tout œuf fécondé aboutit à une Mouche capable de se reproduire.
Il est par contre bien évident que cette expérience ne peut être réalisée que si l’on dispose d’une technique impeccable et si on peut offrir aux organismes aseptiques la nourriture qui leur convient alors. Placées en effet sur les milieux qui leur suffisent en état septique, tels que marmelade de pommes, pommes de terre, les Drosophiles aseptiques sont incapables de s’en nourrir et d'atteindre le terme de leur développement.
Cest en étudiant le comportement des Drosophiles aseptiques sur différents milieux nutritifs comparés à la Levure stérilisée qui est le milieu optimum, que j’ai pu faire de fructueuses expériences, dont je parlerai plus loin, sur la fécondité de ces Mouches. Le milieu levure stérilisée représente, en effet, pour les Mouches aseptiques un milieu nutritif très constant, dans lequel on n'a plus à craindre l'intervention de toutes les perturbations liées au développement successif des microorganismes et aux transformations chimiques où physiques que leur présence provoque dans le substratum nutritif et dans la composition de l'atmosphère des récipients. Je ne saurais trop le répéter, après avoir élevé des Drosophiles dans tant de conditions différentes, Je puis affirmer que l'élevage aseptique pratiqué de cette ma-
nière est supérieur à tous les procédés que j'ai pu essayer et à tous ceux que d’autres auteurs ont utilisés pour leurs recherches sur le même organisme.
Précision des autres conditions d'élevage. — Dès le début de ces recherches, je me suis attaché à préciser, dans la mesure du possible, les conditions d’élevage autres que celles tenant à la pature du milieu nutritif, Cette précision atteint nécessairement des degrés différents, suivant le facteur externe que lon considère.
Température. — Les élevages ont tous été maintenus dans des étuves réglées à 23° ou 24°, à 1° près. Un thermomètre enregistreur placé dans létuve à enregistré régulièrement la température, pour le cas où des variations accidentelles seraient survenues. Pour certaines expériences, j'ai utilisé des étuves qui étaient réglées à 20° ou à 30°, En somme, l'obtention de températures constantes, grâce à des étuves bien conditionnées et munies de bons régulateurs, ne présente aucune difficulté spéciale.
Humidité. — W est par contre très difficile d'obtenir des conditions d'humidité absolument constantes. Pour rendre aussi petits que possible les écarts de degré hygrométrique, j'ai pris les précautions suivantes. Le plancher des étuves est constitué par une cuve en cuivre dans laquelle une couche d’eau est maintenue sous une épaisseur constante, grâce à un réservoir à niveau constant. Le couvercle de la cuve est percé de trous que lon peut ouvrir, ouvrir partiellement, ou fermer en déplaçant latéralement, au moyen d’une glissière, une deuxième plaque également percée de trous disposés de la même manière. Si les trous des deux plaques coïncident, les orifices sont complètement ouverts, si au contraire on déplace latéralement la plaque supérieure, les orifices sont de plus en plus réduits jusqu’à fermeture totale. Ce dispositif permet de régler la teneur en vapeur d’eau de Pétuve.
J’ai d'autre part pris les plus grandes précautions pour que les tubes d’élevages renfermassent toujours la même quantité relative d’eau et de matériaux solides. Chaque tube ou fiole recevait une quantité identique de coton, une même quantité de la dilution de levure faite à un taux constant. La stérilisation a toujours été effectuée dans des conditions aussi constantes que possible. D'ailleurs des pesées effectuées sur’ un grand nombre
164 E. GUYÉNOT
de tubes avant et après la stérilisation ont montré que la perte d’eau d’ailleurs très faible, consécutive à ce traitement, ne présentait d’un tube à l’autre que des écarts insignifiants.
Souvent la surface du milieu nutritif se trouve plus sèche que la partie plus profonde, surtout dans les cas où l’ébullition qui se produit pendant la période où on laisse fluer la vapeur de Pautoclave a un peu dissocié le coton servant de support à la dilution de Levure. Pour remédier à cet inconvénient, j'ai remplacé l’obturateur par des baguettes de verre de même calibre (fig. 1, €), mais plus longues, grâce auxquelles on peut presser sur la surface du coton, l’égaliser et lui donner le degré d'humidité convenable.
L'atmosphère des récipients, maintenus en étuve, se trouve à peu près saturée de vapeur d’eau pour la température considérée, mais il suffit de changements très légers pour produire immédiatement la condensation d’une partie de la vapeur d’eau sur les parois. Si par exemple on sort un bocal de l’étuve à 24°, et qu'on le transporte dans le laboratoire à 18° ou 20°, pour lexaminer, il se fait très rapidement un dépôt interne de buée et toujours sur le côté faisant face à la fenêtre (rayonnement calorifique plus intense ?) Dans létuve même, il arrive que toutes les fioles présentent un dépôt d'eau condensée sur les faces orientées dans le même sens. [est impossible de supprimer ces inégales répartitions, car le rayonnement calorifique sur les côtés faisant face aux tuyaux chauffants des parois n’est pas le même que sur ceux tournés vers le centre de l’étuve ou vers la porte.
Eclairement. — L'influence de ce facteur paraît tellement faible, eu égard à d’autres conditions, qu’au début de mes essais je n'ai pas cherché à le préciser. Les étuves se trouvaient placées dans des endroits sombres, peu éclairés. Il est d’ailleurs extrémement difficile de réaliser un éclairement uniforme des diverses parties d’un tube. Il faudrait utiliser pour cela une source artificielle de lumière (je ne disposais pas d'électricité au laboratoire où ces recherches ont été effectuées !) consistant en plusieurs lampes réparties sur une circonférence dont le tube d'élevage représenterait le centre. Il m'a paru beaucoup plus simple et sans inconvénient de faire mes élevages entièrement à Fabri de la lumière, en revêtant de papier noir les parois vitrées de l’étuve.
De cette façon du moins, j'avais, au point de vue considéré, des conditions constantes.
Composition de l'atmosphère. — [)ans les élevages non aseptiques, surtout s'ils sont faits dans des récipients de petite capacité, fermés par un disque de verre ('), les fermentations et putréfactions du substratum nutritif modifient profondément la composition de l'atmosphère des récipients. Il n’en est plus de même dans les élevages aseptiques. Le renouvellement de Pair peut se faire assez régulièrement à travers le bouchon de coton des fioles ou des tubes. Je ne me suis pas encore préoccupé de réaliser des conditions rigoureusement identiques d’aération. J’ai cependant fait établir des fioles à deux tubulures latérales situées à des niveaux différents de façon à pouvoir faire circuler dans toutes les fioles, par aspiration, de l’air ou un mélange gazeux de composition connue. Cette recherche est indiscutablement liée à la question de l'entretien d’une humidité constante.
C’est en utilisant ces conditions d'élevage et comme milieu nutritif la Levure stérilisée que j'ai obtenu avec les Drosophiles aseptiques un développement si rapide et si régulier que je Pai pris pour type, comme terme de comparaison pour toutes les expériences ultérieures. Dans de semblables conditions, en effet, maintenues en étuve à 24°, toutes les larves s’accroissent rapidement, accumulent d’abondantes réserves et se transforment en pupes à la fin du cinquième ou au cours du sixième Jour. Les pupes donnent toutes des Mouches qui éclosent le onzième ou douzième jour. Les Mouches aseptiques, transportées à chaque génération sur des milieux neufs, continuent à se reproduire régulièrement, pondant en moyenne 20 à 25 œufs par jour et vivent deux mois environ.
(* Procédé utilisé par la plupart des auteurs qui ont élevé des Drosophiles,
466 E. GUYÉNOT
VIN
ÉLEVAGES DE DROSOPHILA AMPELOPHILA SUR MILIEUX NUTRITIFS ARTIFICIELS PRÉCISION CHIMIQUE DU MILIEU
Il est incontestable que l'emploi de levure stérilisée pour la nutrition des Drosophiles aseptiques réalise des conditions d’élevage exceptionnellement bonnes : non seulement on peut dire que la totalité des individus — hormis les cas de mort purement accidentelle — se développent régulièrement, mais il est certain que le milieu nutritif possède une constance qu'aucun autre procédé d'élevage ne saurait égaler. J’aurais donc pu m'en tenir à ce degré de précision dans la connaissance du milieu et étudier l’influence des différents facteurs externes sur les Drosophiles, en même temps que J'aurais recherché la nature héréditaire ou non héréditaire des variations ainsi produites. En fait j'ai pu réaliser, dans ces conditions, d’intéressantes expériences relatives aux facteurs de la fécondité des Mouches, expériences que je relaterai dans un chapitre ultérieur.
Cependant le milieu nutritif constitué par la Levure stérilisée présente, eu égard au but que je poursuivais, deux défauts. D'abord sa constance n’est que relative : la Levure en pains que J'utilisais peut renfermer diverses impuretés provenant du milieu sur lequel elle s’est développée; de plus elle peut présenter des différences assez grandes de composition suivant son âge, suivant notamment qu'elle est depuis plus ou moins longtemps en état de jeûne et consécutivement d’autophagie. Telle Levure, qui fraîchement récoltée renfermera beaucoup de glycogène, pourra n'en plus contenir après quelques heures d’inanition. D'autre part, la Levure est un aliment complexe qu'il faut employer tel quel, sans en connaître très exactement la composition et surtout sans qu'il soit possible d’en faire varier à volonté les éléments consütutifs.
Cette connaissance et cette maîtrise aussi complètes que pos-
sible des conditions du milieu que je m'étais proposé d’atteindre, je ne pouvais espérer l'obtenir qu’en réalisant des milieux nutritifs artificiels, fabriqués de toutes pièces en partant d’éléments connus. Une fois établie la liste des constituants nécessaires et suffisants, ainsi que leur utilisation dans la nutrition de l’organisme étudié, ce ne serait plus qu’un jeu d'introduire à volonté, et d’une façon raisonnée, des variations en plus et en moins dans la constitution qualitative et quantitative de ces milieux.
Cette entreprise qui, théoriquement, paraît assez facile à réaliser, se heurte pratiquement à des difficultés énormes. Sans doute, par l'usage combiné des cultures aseptiques et sur milieux chimiquement définis, M. Mozriarp à pu réaliser, sur des végétaux, des expériences du plus puissant intérêt, mais toutes les tentatives de ce genre ont complètement échoué, en ce qui concerne les animaux. Il s’agit cependant d'expériences où lon a utilisé des principes alimentaires qui sont loin d’être des produits aussi simples et aussi définis que ceux dont j'avais l’intention de me servir.
C'est ainsi que Lunix, après avoir constaté que des Souris pouvaient être maintenues en vie très longtemps lorsqu'on les nourrissait exclusivement de lait, chercha vainement à remplacer cet aliment naturel par un mélange de ses éléments constitutifs ou de substances analogues. Il utilisa comme graisse et comme protéique, le beurre et: la caséine, obtenues après précipitation du lait étendu d’eau par l'acide acétique. A ces substances il ajouta du sucre de canne et un mélange des sels normalement contenus dans le lait. Le milieu nutritif artificiel ainsi constitué fut accepté aisément par les Souris, mais celles-ci ne tardèrent pas à manifester des signes de déchéance et toutes moururent au bout de 20 à 30 jours.
Un autre expérimentateur, Soin (!), n’obtint pas de meilleurs résultats en essayant de nourrir des Souris avec un mélange de sérum de Cheval, de graisse, d’amidon, de sucre, de cellulose (destinée à éviter l’obstruction intestinale), de sels minéraux et d’un aliment ferrugineux.
{t) Cité d’après E. LammranG, Précis de biochimie, p. A75.
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De même Kwapr (35) ne put réussir à maintenir en vie des Rats nourris avec un mélange d’albuminoïdes, de graisses, d’hydrates de carbone et de sels. Les animaux s’affaiblirent, beaucoup devinrent malades et tous moururent assez rapidement.
Au cours d’expériences faites sur les Pigeons, Jacog (31) fut également impuissant à faire vivre ces animaux en les soumettant à une alimentation arüficielle, même en utilisant le gavage. Des Rats que le même auteur nourrissait avec un mélange de caséine, de graisse, de sucre, de sels et de cellulose, utilisés en proportions diverses et donnés à discrétion, ne vécurent que peu de temps, le maximum ayant été de 124 jours. Dans certains cas, ces Rongeurs présentèrent une diminution de poids régulière que rien ne put enrayer.
Un résultat un peu plus satisfaisant a été obtenu par Rôu- MANN (b1) en fournissant à des Souris une alimentation très complexe, formée de caséine, ovalbumine, vitelline, amidon de pomme de terre, amidon de blé, margarine et sels minéraux. Les jeunes Souris purent être maintenues assez longtemps en vie et même atteindre la maturité sexuelle, mais ces animaux demeurèrent d’une taille inférieure à celle des témoins et de plus ne donnèrent que des petits non viables.
Pensant que les mauvais résultats constatés dans les expériences de cet ordre pouvaient être dus à l'absence dans la ration alimentaire de certaines substances telles que les lipoïdes ou les nucléoprotéides, Fazra et NœGGEeraTH (20) firent toute une série d'essais très intéressants, en nourrissant des Rats blancs avec diverses nourritures artificielles contenant ou non du nuceléinate de soude, de la iécithine et de la cholestérine. Ces milieux artificiels comprenaient : comme albuminoïdes, l’ovalbumine très pure, la caséine pure, la séralbumine, la séroglobuline, la fibrine et l’hémoglobine ; comme graisses, celles du lard de Pore, purifiées par plusieurs dissolutions dans l’éther ; comme hydrates de carbone, l’amidon et le sucre de raisin ; comme sels, des mélanges de carbonate et phosphate de chaux, chlorure de magnésium, etc., ou les sels du lait obtenus par calcination, ou les sels du sérum de cheval. Les animaux acceptèrent volontiers cette nourriture et ne présentèrent pas de troubles intestinaux ; leur courbe de poids ne fléchit même que pendant les derniers Jours. Cependant tous moururent, quelle que soit la ration ali-
mentaire, que celle-ci contienne ou non du nucléinate de soude et des lipoïdes. Les Rats nourris à la séralbumine moururent au bout de 51 à 53 jours, après avoir perdu les 3/5 de leur poids initial. L’emploi des autres albuminoïdes permit une survie un peu plus longue, de 83 à 94 jours ; au moment de la mort les animaux n'avaient alors perdu que la moitié ou les trois quarts de leur poids. Pendant ce temps, des Rats témoins, nourris avec du lait de Vache, ou du lait en poudre, ou de la viande de Cheval maigre, continuaient à vivre normalement.
Il est bien difficile de dire à quoi sont dus les échecs de toutes ces tentatives de nutrition artificielle. L’insuffisance de la nourriture employée est-elle due à l’absence de quelque substance indispensable à la vie, même en petite quantité, que contiendraient les aliments naturels? Ou bien faut-il admettre que les principes utilisés, du fait des manipulations subies pendant leur préparation, ont été modifiés au point d’avoir perdu de leur valeur alimentaire ou même d’avoir acquis un certain degré de toxicité ? La seule indication que l’on puisse tirer de la comparaison des diverses expériences est que les résultats paraissent avoir été d'autant plus mauvais que la nourriture était formée d'aliments plus simples et plus purs. À cette question se trouvent ainsi rattachées diverses constatations faites sur la nocivité de certains aliments trop purifiés. Des animaux ont, en effet, pu être maintenus en vie au moyen d’une alimentation exclusive avec du pain riche en son, tandis qu'il n’en est pas de même si on emploie du pain blanc, fait avec une farine très purifiée- Il semble qu’il y ait dans les aliments naturels certaines impuretés que lon ne saurait exclure impunément de la ration alimentaire. Je reviendrai ultérieurement sur ce problème auquel certaines de mes expériences nous ramèneront.
On voit par cet exposé que le projet que j'avais formé d'élever aseptiquement des Drosophiles sur des milieux nutritifs artificiels risquait de se heurter à de graves difficultés. Mais on comprendra aisément l'intérêt qu'il y avait à tâcher de préciser les conditions nécessaires à la réalisation d’une semblable tentative.
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Nécessité d’opérer avec des élevages aseptiques
Avant d'exposer le résultat de mes expériences, il est un fait que je tiens à mettre dès maintenant en relief : c’est qu'il eut été absolument vain de chercher à constituer des milieux nutritifs artificiels en opérant avec des Drosophiles septiques. L’obtention d’élevages aseptiques de ces Mouches était la préface nécessaire aux recherches ayant pour but d'étudier de plus près la constitution chimique du milieu nutritif.
Il est, en effet, facile de comprendre que tous les milieux artificiels que l’on peut imaginer conviennent nécessairement plus ou moins au développement des Microbes ou des Champignons qu’apportent avec elles les Mouches prises dans la nature ou provenant d’élevages septiques. Ces microorganismes ne sauraient être considérés comme indifférents puisque leur activité biochimique souvent considérable peut opérer dans le milieunutritif des transformations de grande amplitude (fermentation des sucres, destruction des albuminoïdes avec production d’acides gras, d'acides amidés, d’éthers, de gaz, etc.). D’autre part, on ne saurait tenir pour négligeable la masse même formée par la culture de ces microorganismes : nous avons vu que les Levures constituaient pour la Mouche un excellent milieu nutritif et que ce sont ces Champignons qui, dans les conditions naturelles, représentent son principal aliment. Il est dès lors évident que tout milieu artificiel, incapable par lui-même d’assurer la nutrition des Mouches, paraîtrait cependant leur convenir parfaitement sil permettait une culture abondante des Levures apportées par les Drosophiles.
En voici d’ailleurs la démonstration expérimentale :
Alors que je ne possédais pas encore de Mouches aseptiques mais seulement des élevages de Mouches avec une Levure vivante, en culture pure, j'essayai, pour orienter mes recherches ultérieures, divers milieux nutritifs artificiels. L'un d’eux, par exemple, composé de peptone, de glucose, de tributyrine émulsionnée et de sels minéraux (phosphate de chaux, de soude, de potasse, sels de magnésie, de fer, etc.), donna des résultats très encourageants. Les Mouches pondirent abondamment, les larves se développèrent régulièrement, quoiqu’un peu moins vite que
sur les pommes (le terre servant de milieux témoins. La plupart d’entre elles se transformèrent en pupes et donnèrent naissance à des Mouches de belle taille. Celles-ci, transportées sur des milieux de même composition, y fournirent une deuxième génération assez abondante.
A la vérité, ces résultats si satisfaisants ne laissèrent pas de m'étonner, d'autant que je m'attendais à rencontrer d’énormes difficultés dans ces tentatives d’élevages sur milieux artificiels. Bien plus, même en introduisant dans ces milieux des modifications assez importantes dans la nature des protéiques, des graisses ou des sels minéraux employés, les résultats restaient assez comparables.
Cependant, en abaissant considérablement le taux de peptone ou même en supprimant cet élément, le développement des Mouches devenait misérable ou cessait. Sur milieu sans peptone, par exemple, les larves s'accroissaient très lentement pendant les premiers jours, puis mouraient bien avant d’avoir atteint leur taille maxima ; exceptionnellement quelques-unes se transformaient en pupes très petites qui se desséchaient aussitôt. Au contraire, le développement se faisait de mieux en mieux, au fur et à mesure que l’on ajoutait des quantités croissantes de peptone (1, 2,9; 10 p. 100)-
De même, la teneur en glucose parut exercer une très grande influence. Très réduit sur des milieux sans glucose, le développement des Mouches devenait de plus en plus luxuriant à mesure que l’on ajoutait des quantités plus élevées de ce sucre (1,5, 10, 15, 18 p. 100).
De ces expériences j'aurais pu, semble-t-il, tirer les conclusions suivantes : 1° qu'un milieu artificiel, composé de peptone, glucose, graisse et sels minéraux suffisait à assurer la nutrition des Mouches ; 2° que celles-ci utilisaient la peptone et le sucre et se nourrissaient d'autant mieux que ces deux substances leur étaient fournies en plus grande quantité.
Cependant, désireux de préciser toutes les conditions du phénomène, j’étudiai comparativement le développement de la Levure vivante, apportée par les Mouches, sur ces différents milieux et je me rendis nettement compte que ces milieux renfermaient une culture de Levure d'autant plus abondante qu’ils paraissaient être plus favorables au développement des Mouches. Ce fut mème
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cette constatation qui me conduisit à m’assurer d'une façon plus directe, de la valeur alimentaire de ces champignons pour les Drosophiles. Dans ces conditions, l’action favorisante du glucose, même en concentration élevée (18p. 100), s’expliquait d’ellemême.
Lorsque plus tard j’essayai à nouveau les mêmes milieux artificiels, mais cette fois avec des Mouches aseptiques, les résultats furent totalement différents. Sur aucun de ces milieux, en effet, les larves aseptiques n’arrivèrent à se transformer en pupes. Toutes moururent d'une façon plus ou moins précoce, sans avoir pu accumuler de réserves dans leur tissu adipeux et sans avoir atteint en aucun cas, le terme de leur croissance. Sur les milieux dépourvus de peptone, la croissance des larves, qui paraît alors due surtout à une absorption d’eau, est infime, cesse au bout de 48 heures et la mort survient aussitôt après. L'augmentation du taux de peptone ne favorise le développement des Mouches que jusqu’à une certaine concentration optima (voisine de 4 p. 100), au delà de laquelle son action devient nuisible. Enfin, le glucose, loin de favoriser la croissance des larves, exerce une action inverse et d'autant plus marquée que sa concentration est plus élevée.
La comparaison entre les résultats de ces deux séries d’expériences faites, l’une avec des Mouches et une Levure vivante, l’autre avec des Mouches aseptiques, montre la nécessité absolue d'effectuer les recherches de cet ordre en utilisant des élevages aseptüques. Je laisse à penser les résultats que fourniraient de semblables expériences faites avee des Mouches élevées dans les conditions ordinaires, c’est-à-dire avec toute une flore variée et changeante de Bactéries, de Levures et de Moisissures !
On comprendra que, dans ces conditions, je laisse systématiquement de côté les très nombreux essais de milieux artificiels que j'avais entrepris avant d’avoir obtenu des Mouches aseptiques. Toutes les recherches que je vais rapporter ont, au contraire, été effectuées avec des Mouches aseptiques, transportées aseptiquement sur des milieux stérilisés.
a Qc
Choix de la méthode à employer
En commençant ces expériences, j'avais à choisir entre deux procédés pour tenter de préparer un milieu nutritif artificiel, capable d'assurer la nutrition des Drosophiles aseptiques. L'un, le procédé synthétique, consistait à fabriquer de toutes pièces des milieux artificiels, en m’inspirant seulement des notions de physiologie générale de la nutrition et à les améliorer par une série d’approximations. L'autre, le procédé analytique, consistait à prendre pour point de départ le meilleur aliment naturel des Drosophiles, la Levure, et à essayer d'en séparer, par des opéraüons en série, les éléments chimiques reconnus indispensables.
Cette dernière méthode, en apparence la plus logique, se trouve être en réalité la plus difficile à suivre. Cela tient à notre ignorance, très grande encore, de la composition chimique de la Levure et à ce que les résultats d'analyse ne donnent que des indications très lointaines sur la façon dont les différents constituants sont unis ou associés. C’est ainsi, par exemple, que l’on a bien pu analyser les cendres de Levure et y doser les différentes bases (potasse, soude, chaux, magnésie) et les différents acides (chlore, acide phosphorique, acide sulfurique, etc...) mais cette analyse ne nous indique nullement à quels sels correspondent ces divers éléments. La reconstitution de ces principes minéraux est essentiellement délicate et hasardeuse. Certains éléments peuvent d’ailleurs provenir de la destruction de substances organiques complexes (albumines, lipoïdes) dont ils faisaient partie intégrante.
On sait de même que les Levures contiennent du glycogène, des graisses et des lipoïdes (présence de choline, provenant de l'hydrolyse des lécithines), mais la nature exacte de ces graisses, leurs quantités relatives n'ont été objet d'aucune étude systématique.
La connaissance des albuminoïdes de la Levure est encore des plus précaires. Ici aussi l'analyse nécessite l'emploi de procédés souvent brutaux de dissociation qui nous mettent en présence de termes que nous pouvons caractériser, mais dont le mode de groupement demeure inconnu. On a bien signalé la présence de divers acides amidés, de bases puriques, de bases hexoniques, ete.,
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mais ce ne sont là que des indications fragmentaires plutôt que les résultats d’une étude approfondie et méthodique des consttuants des matières protéiques des Levures. Récemment, il est vrai, en employant des procédés d'extraction moins violents, P. Taowas (56), puis P. Trouas et MS. KoconzresskA (57), ont pu retirer de la Levure de bière deux substances albuminoïdes : l’une qui se rapproche de la caséine et qui renferme, comme bases hexoniques, de lhistidine, de l’arginine et de la lysine, l’autre, la cérévisine, véritable albumine végétale, assez semblable à la léguméline étudiée par Ossorx et qui est caractérisée par sa teneur remarquablement élevée en lysine. Si intéressantes qu’elles soient, ces recherches n’ont encore fourni que des résultats partiels.
Vouloir partür d’une connaissance approfondie de la constituüon chimique de la Levure, pour réaliser d’après cela des milieux artificiels, aurait donc nécessité au préalable une étude chimique complète de la Levure, ce qui eut exigé un temps considérable, une installation et un matériel dont je ne pouvais disposer. C’est pourquoi j'ai d’abord cherché à réaliser des milieux nutritifs artificiels par la voie synthétique.
1'° série d'expériences : Æssais de constitution d’un milieu nutritif artificiel par voie synthétique
S'il paraît simple, a priori, de constituer un milieu nutritif artificiel en mélangeant des représentants des principales catégories de principes alimentaires, cette opération se heurte cependant à de sérieuses difficultés. C’est que nous sommes encore très peu avancés en ce qui concerne la nature des éléments indispensables à la continuation de l’existence. Si lon se reporte aux notions de physiologie générale de la nutrition qui avaient cours, il y a quelques dix ou vingt ans, il semble qu’il suffirait de fournir à un organisme de l’eau, des sels minéraux, un élément albuminoïde quelconque, des graisses et des hydrates de carbone pour qu’il fut capable, avec ces éléments, de continuer à édifier sa propre substance et püût couvrir toutes ses dépenses énergétiques. En réalité, les choses sont loin d'être aussi simples. C’est ainsi que certains minéraux sont susceptibles d'exercer une action considérable, même à des doses infinitésimales que l’on
serait tenté au premier abord de tenir pour négligeables. On discute encore pour savoir sous quelle forme certaines substances minérales doivent être présentées pour être facilement assimilables, si l'organisme les emprunte surtout à des sels minéraux ou à des sels organiques, ou encore à certains édifices moléculaires plus complexes (albuminoïdes, lipoïdes) dont elles font partie. Il n’y a que quelques années que l’on a commencé à se rendre compte de l'importance des lipoïdes dans les phénomènes vitaux et dans ceux de la nutrition en particulier. La valeur nutritive de bien des constituants des albuminoïdes est encore inconnue : on ne sait que depuis peu que le tryptophane paraît être indispensable à l'entretien de la vie. Les résultats sont encore très fragmentaires. Le cycle des transformations des bases puriques, celui des substances dites extractives, sont encore presque entièrement à étudier. Aussi ne faut-il pas s'étonner que les diverses tentatives d’alimentation artificielle, que j'ai rapportées au début de ce chapitre, n’aient abouti qu’à des insuccès.
A ces difficultés d’ordre général, s’ajoutait, dans le cas particulier d'animaux suceurs comme les larves de Drosophiles, celle tenant à la nécessité de n’utiliser que des produits solubles dans l'eau ou pouvant y être maintenus en fine suspension, et en tout cas n'étant pas modifiés dans leur état physique par un chauffage prolongé à 120°.
Malgré ces constatations peu encourageantes, j'entrepris un nombre considérable d'expériences, dont aucune ne fut, il est vrai, couronnée de succès, mais qui eurent l'avantage de préciser bien des faits et de préparer le chemin à une deuxième série de recherches opérées par voie analytique et qui furent plus fructueuses.
Expérience préliminaire. — Un des premiers milieux employés fut constitué très simplement en mélangeant à une solution de sels minéraux un représentant de chacune des trois catégories classiques de substances alimentaires. Comme protéique, J'utilisai la peptone Chapoteaut, très employée en bactériologie et qui est entièrement soluble dans l’eau, comme hydrate de carbone, le glucose, et comme graisse neutre, la tributyrine. Ce milieu (4 97) avait exactement la composition suivante :
Peptone. rprEe GICOSE EEE EE Nr 1 90-00 Tributyrine RARE NEC 2 gouttes Chlorure de potassium . . . 0 gr. 2 Phosphate trisodique. . . . 0,2
Chlorure de magnésium. . . 0,/ Phosphate monocalcique . . 0,1
Chlorure Here 0,01
Acide acétique cristal © © D: 1 goutte Hatidistilléo Se EP Q. S. pour 100 cm.
Les sels minéraux étaient dissous, à part, dans l'eau acidulée par l'acide acétique, de façon à maintenir les phosphates en solution, puis la quantité voulue du mélange minéral était ajoutée à la solution de peptone et de glucose. La graisse était ajoutée au dernier moment et mise en état d’émulsion par un secouage prolongé. 10 centimètres cubes de ce milieu étaient versés dans chaque tube de culture et l'on y introduisait aussitôt 1 gramme de coton hydrophile, servant à donner à ce milieu liquide une consistance suffisante. En même temps les mailles du coton retenant les globules graisseux contribuaient à maintenir à peu près stable l’'émulsion.
Sur ces milieux stérilisés, des Mouches aseptiques furent transportées; en même temps des Mouches de même génération furent placées sur des tubes témoins, constitués par de la Levure de boulangerie stérilisée. Les élevages furent faits côte à côte dans la même étuve maintenue à 24°. De semblables témoins ont été ainsi constitués dans {outes les expériences que j'ai effectuées.
Voici quels ont été les résultats de ces essais. Tandis que les larves nées sur Levure s’accroissent normalement, aboutissant à la pupe au bout de 6 jours et à la Mouche le onzième ou douzième Jour, les larves écloses sur milieu artificiel grossissent aussi, mais beaucoup plus lentement. Au début, il est vrai, cette croissance est assez rapide et les larves manifestent une grande activité, aspirant avec force le milieu nutritif. Bientôt cependant la croissance diminue, puis cesse; vers le dixième jour, les larves mesurent seulement le tiers ou la moitié de leur taille adulte. Elles sont minces et transparentes, leur activité diminue. Elles se promènent mollement à la surface du milieu, n’effectuant que de temps à autre des mouvements de succion ou restent immobiles pendant des heures, parfois dans les positions les plus diverses. Ces larves inertes ne se laissent distinguer des cadavres que par
er
les mouvements d’ailleurs très ralentis du cœur et de l'intestin. Souvent même, je n'ai pu m’assurer qu'il s'agissait de larves encore vivantes qu'en chauffant légèrement la paroi du tube contre lequelelles étaient collées. L’échauffement détermine alors des mouvements réflexes (mouvements des crochets buccaux, contractions du cœur, reptation} qui cessent aussitôt et la larve retombe dans son immobilité.
Quelques larves vivent ainsi jusqu'au vingt-cinquième ou tren= tième Jour, mais la plupart d’entre elles meurent beaucoup plus tôt, certaines dès le onzième jour.
En résumé, sur un semblable milieu, bien qu'il soit activement absorbé, tout au moins au début, les larves sont incapables d'aboutir au terme de leur croissance et à la pupaison. Sans doute, il ÿ a croissance, puisqu'elles passent de la taille de Pœuf à celle de 2 mm. 5 à 3 millimètres environ, mais cette croissance est lente, s’arrête bientôt et surtout ne s'accompagne pas de cette élaboration des réserves qui est indispensable à la continuation du développement.
Ce qui frappe le plus, en effet, dans ces larves élevées sur milieu artificiel, c’est leur extrême transparence. Toutes les larves sont, il est vrai, semblablement transparentes au moment de leur éclosion, mais, élevées sur Levure par exemple, elles ne tardent pas à devenir de plus en plus opaques, ce qui est dû à l’accumulation progressive de réserves, principalements de graisses, dans leur tissu adipeux. Les cellules adipeuses augmentent de volume, deviennent turgescentes, bourrées d’inclusions et leurs nappes pénètrent entre tous les organes larvaires. Sur les larves élevées en milieu artificiel, au contraire, les cellules adipeuses restent petites, formant les files ou les mailles d’un réseau qui est comme le squelette protoplasmique du tissu adipeux. Dans ces cellules qui n’augmentent pas de volume, aucune réserve n’est déposée ; cette absence totale de réserves entraine la transparence extrême des larves élevées dans ces conditions. Cette question de l'élaboration des réserves du tissu adipeux est extrèmement importante et c’est d'elle que dépend toute la suite du
développement.
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importance de l'élaboration des réserves du tissu adipeux ; la question de l’origine des graisses
Les phénomènes de nutrition sont d'autant plus intéressants à suivre sur les larves de Mouches qu'ils s’y accomplissent avec une rapidité et une intensité prodigieuses. Ce fait paraît dans foute sa netteté quand on songe qu'au cours de ses recherches sur les Mouches de la viande, E. WEINLAND a trouvé qu’au bout de 5 jours d'existence, à 25°-30°, les larves pesaient 700 fois leur poids initial.
Dans cet accroissement, l'accumulation des réserves adipeuses entre pour une part très importante puisque dans certaines évaluations la quantité de graisse contenue dans les larves représente presque la moitié du poids sec. C’est ainsi que dans ses études sur une Mouche des cadavres, Ophyra cadaverina, F. Tan@z (55) a obtenu les chiffres suivants :
Poids.soumis Teneur p. 100 en au dosage Eau Poids sec Azote Graisses Cendres Harves ARE 0,0133 69,1 30,9 2,23 14,1 1,72 PBUPDES MCE 0,009 59,7 40,3 3,19 16,4 2,81 Mouches venant d'éclore 1°: 0,0073 66,6 33,4 2,61 14,1 1,20
Les estimations fournies par E. WeixLanp (66) et faites sur Calliphora vomitoria donnent une teneur en graisse voisine du quart du poids sec. Ainsi sur 0,079 de pupes l’auteur trouva 68,4 p. 100 d’eau, 31,6 p. 100 de substances sèches dont 3,15 d'azote, 0,63 p. 100 de glycogène, 2,21 de chitine et 6,96(8 p. 100 au maximum) de graisses.
J'ai effectué sur Drosophila ampelophila aseptiques quelques dosages qui donnent une proportion assez semblable de substances grasses. En recueillant un très grand nombre de larves de divers âges, j'ai obtenu 4 gr. 445 de ces organismes représentant un poids sec de 1 gr. 375. Le dosage des acides gras fut effectué après saponification totale par la soude, mise en liberté des acides gras par un excès d'acide chlorhydrique, extraction dans Pentonnoir à décantation par l’éther anhydre, évaporation, redissolution dans l’éther de pétrole et dessiccation à 55° pendant
8 heures. Je trouvai dans ce cas o gr. 220 d'acides gras, pour la plupart solides à la température ordinaire. Ce chiffre, qui représente les acides gras, plus l’insaponifiable (cholestérine), correspond évidemment à un chiffre plus élevé de graisses neutres.
Un semblable essai fait sur une quantité beaucoup plus petite, o gr. 625, de larves transparentes, élevées sur milieu artificiel . contenant de la tributyrine, n’a donné, après évaporation de l’éther de pétrole, qu'un résidu insignifiant, o gr. 0027, formé d'acides gras liquides à la température ordinaire.
Avant de pratiquer ces dosages, les larves avaient été plongées dans Peau — ce qui détermine l’expulsion réflexe du contenu intestinal qui aurait pu fausser les résultats — puis lavées à Peau chaude et broyées.
Si l'évolution des larves de Mouches représente un cas d’accroissement d'une rapidité énorme, elle constitue donc en même temps un objet exceptionnel pour l'étude de lélaboration des réserves adipeuses ; cette étude effectuée chez des organismes aseptiques, élevés sur des milieux artificiels, paraît être particulièrement indiquée pour la solution du problème encore si controversé de l’origine des graisses animales. J’aurai à revenir sur ce sujet, lorsque j'établirai les différentes conclusions de mes recherches, mais je crois bon de résumer ici ce que lon sait de cette question, pour faciliter l'intelligence de ce qui va suivre.
C’est naturellement aux graisses alimentaires que Pon a tout d’abord rapporté l'origine des graisses des organismes animaux. La réalité d’une semblable origine, indiquée déjà par Prousr et Dumas, a été démontrée nettement par Pexpérience. HorManx par exemple a fait jeuner des Chiens d’une façon prolongée, dosé alors les graisses de lun d’eux pris comme témoin, puis nourri les autres avec des rations connues de viande et de lard. Pendant toute la durée de Pexpérience les ingesta et les excreta furent soigneusement dosés, puis les animaux furent pesés, sacrifiés et on dosa la quantité de graisse qu'ils renfermaient à la fin de l'expérience. On constata une augmentation très nette de la quantité de graisse, augmentation telle qu’elle ne pouvait provenir de la ration albuminoïde (viande), en supposant qu'une semblable transformation fut possible. La graisse en excédent dérivait nécessairement de la graisse ingérée sous forme de lard.
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On ne pouvait pas, en effet, admettre que cette graisse provint d'une dégénérescence des albuminoïdes mêmes du Chien, car cette transformation eut été accompagnée d’une excrétion énorme d'azote, excrétion dont lanalyse des urines ne montra nullement l’existence.
D’autres expériences, dont le principe est dû à Künxe, établirent, d’une façon encore plus nette et plus élégante, Putilisation par l’organisme animal des graisses alimentaires pour l’édification de ses réserves adipeuses. On sait que les graisses de chaque animal sont normalement constituées par un mélange de graisses à acides gras plus ou moins élevés et ayant un point de fusion déterminé. La graisse de Mouton, très riche en stéarine, a un point de fusion plus élevé que la graisse de Chien. Celle-ci fond en effet vers 20°, celle-là seulement au-dessus de 50°. L’expérience consiste à faire Jeuner un Chien, de façon à déterminer la consommation de la plus grande partie de ses réserves adipeuses, puis à lui faire ingérer des graisses étrangères, ayant une constitution et par suite un point de fusion très différents de ceux de ses graisses propres. C’est ainsi que des Chiens, amaigris par le jeûne, furent nourris d’une part avec de l'huile de lin qui est liquide à la température ordinaire, d’autre part avec de la graisse de mouton. Or à la fin de cette expérience due à LEBEDEFF, tandis que les Chiens normaux avaient une graisse fondant vers 20°, celle du Chien nourri avec de l'huile de lin était encore liquide à o° et celle du Chien nourri au suif ne fondait qu'au dessus de 50°. Il y avait donc bien eu absorption et fixation des graisses alimentaires.
Ces différentes recherches montrent donc indiscutablement que l'organisme animal peut, dans certaines conditions (jeûne prolongé), utiliser les graisses alimentaires et les fixer dans ses tissus, mais elles n'indiquent nullement que ce processus s’effectuât — dans les conditions normales avec cette intensité et de la même manière. En effet, bien que nourri alors au moyen d'aliments et par suite de graisses très variées, l’animal maintient constante la constitution de ses graisses et ne se contente pas de fixer passivement dans ses tissus tous les corps gras de sa ration alimentaire.
Si les graisses animales peuvent provenir, pour une part au moins, des graisses alimentaires, il est non moins certain qu'elles
peuvent être formées aux dépens des hydrates de carbone ingérés. L’engraissement des animaux par üne alimentation riche en féculents est un fait bien connu. En fournissant à des animaux des rations connues d’albumine, de graisses et d'hydrates de carbone, on a constaté que les quantités de graisses accumulées dans l’organisme étaient supérieures à celles qui auraient pu provenir des deux premières catégories d'aliments. L'origine de ce superflu ne pouvait être cherchée que dans une transformation des hydrates de carbone ingérés. La réalité de cette utilisation des hydrates de carbone a d’ailleurs été démontrée au moyen d'expériences plus compliquées, mais dans le détail desquelles je ne crois pas utile d'entrer, puisque le fait qui nous intéresse est acquis, à savoir l'élaboration, pour une part au moins, des graisses animales aux dépens des hydrates de carbone.
Une troisième hypothèse, concernant l’origine des graisses de l'organisme, consiste à faire dériver ces substances des matières protéiques. Un des principaux arguments que l’on à invoqué en faveur d’un semblable processus résulte du phénomène de dégénérescence graisseuse que l’on observe dans le cœur, le foie, les muscles, sous l’influence de certaines substances toxiques, phosphore, arsenic, chloroforme, alcool, etc. Le terme de dégénérescence vient de ce que l’on considère cette apparition de graisse comme provenant d’une transformation sur place des protéiques cellulaires. Or cette interprétation ne paraît pas conforme aux résultats de certaines expériences. C’est ainsi que RosEeNFELD a établi que la graisse déposée dans le foie, sous linfluence d’une intoxication par le phosphore, est nulle chez les animaux très amaigris et qu’elle se trouve d’autant plus importante que l’animal était primitivement plus gras. Cela veut dire que le foie ne deviendrait gras que dans la mesure où l’organisme dispose de graisses, ce qui fait penser que le phénomène pourrait bien n’être que le résultat d’un simple transport des réserves adipeuses préexistantes, correspondant à une localisation nouvelle et pathologique de ces substances. On peut se rendre compte, en effet, que la soi-disant dégénérescence graisseuse ne s'accompagne pas d’une augmentation de la quantité totale de la graisse contenue dans le corps. Si on maintient au jeûne deux animaux très semblables dont l’un reste sain et avec un foie normal, tandis que l’autre est intoxiqué par le phosphore et acquiert un foie
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gras, on trouve que la quantité totale de graisse est la même chez les deux animaux. [1 n’y a donc pas eu production de graisse nouvelle dans le foie. Une démonstration encore plus directe de ce fait a été fournie par l’expérience suivante. On fait maigrir des Chiens puis on les engraisse au suif (nous avons vu que dans ces conditions les réserves adipeuses se reconstituent aux dépens du suif, mais avec les caractères nouveaux de cette graisse étrangère). Si, à ce moment, on détermine l’engraissement hépatique, par la phloridzine, la graisse trouvée dans le foie présente elle aussi le point de fusion élevé correspondant à la graisse de mouton. Il n’en serait nullement ainsi si la graisse hépatique provenait d'une dégénérescence des protéiques cellulaires ; cette graisse résulte donc bien du transport dans le foie des réserves adipeuses du reste de l’organisme.
Une autre démonstration de l’origine des graisses aux dépens des substances protéiques, basée sur les célèbres expériences de Vorr et PeTTrENKOrER, a été longtemps regardée comme ayant une valeur indiscutable. Ces physiologistes nourrissaient des chiens exclusivement avec de la viande et dosaient soigneusement les rations ingérées et tous les excreta (fèces, urines, air expiré). Dans ces conditions, ils constatèrent que l’on retrouvait bien à la sortie tout l'azote qui était entré, mais qu'une partie du carbone contenu dans les albuminoïdes de la viande ne se retrouvait pas, ce qui ne pouvait s'expliquer que par une fixation de cet élément dans l'organisme sous forme de graisses.
Ces conclusiôns ont cependant été vivement combattues par PFLÜGER qui a nettement démontré que les résultats de Vorr et PETTENKOFER provenaient d’une fausse estimation de la quantité de carbone contenue dans la viande ingérée, et que cette teneur est inférieure à celle qu'ils avaient prise pour point de départ. Une fois ces chiffres rectifiés, la quantité de carbone soi-disant fixé devient infime et peut être restée dans l'organisme sous forme de glycogène. D'ailleurs, la viande, si choisie fut-elle, renferme toujours des graisses et du glycogène que organisme peut utiliser pour la formation de ses réserves adipeuses. En outre, la formation de graisses par un Chien amaigri par le jeûne, puis nourri exclusivement de viande, n'a Jamais été observée avec une intensité telle que l’on dût la rapporter avec certitude aux pro téiques ingérés.
Dans une expérience, M. KumaGawa utilisa deux jeunes Chiens de même portée qu'il amena par un jeûne de 24 jours à un état aussi semblable que possible de leurs réserves graisseuses. L'un des animaux fut alors tué et analysé en tant que témoin. Il contenait 120 grammes de graisse. L'autre fut nourri de viande de cheval maigre qu’il absorba en très grande quantité (49 kil. en 49 Jours). De 6 k. o8 l'animal passa à 10 kilos. Autopsié à ce moment il contenait 1.087 gr. 7 de graisse, ce qui par rapport à l'animal témoin représente un gain de 968 grammes de graisse. Or cette quantité très grande de graisse peut très bien avoir été empruntée directement à la graisse contenue dans la viande, car celle-ci en contenait 1.084 grammes. Il faut aussi songer que l'animal a pu mettre à profit les 356 grammes de glycogène contenus dans sa ration alimentaire. Cette expérience a le mérite de montrer que les recherches basées sur cette façon d’expérimenter ne peuvent conduire à aucun résultat certain.
La question reste donc pendante et l’on peut conclure avec E. LamBLixG « que la transformation des albumines en graisses chez les animaux supérieurs n’est pas démontrée ».
Les expériences effectuées sur les Invertébrés et spécialement sur les Insectes présentent pour nous un intérêt particulier. Les anciennes recherches de Fr. HuBer (1819), puis celles de Dumas et Mrixe-Epwarps (1843) ont montré que les Abeilles pouvaient fabriquer de la cire en étant nourries exclusivement de miel et de sucre. Dans un essaim, chaque Abeille, d’après l'estimation faite sur un lot de 217 individus pris au hasard, renfermait 06,0018 de graisses. Ces Abeilles furent nourries avec un poids de miel ayant pu apporter à chaque individu o gr. 00038 de matières grasses. Ces Abeilles séquestrées contenaient à la fin de l'expérience en moyenne 0 gr. 0042 de graisses, mais elles avaient construit un gâteau de cire contenant 11 gr. 515 de matière grasse, correspondant à une production individuelle de 0 gr. 0064. Normalement cependant, une bonne partie de la cire secrétée par les Abeilles paraît provenir des cires végétales qu’elles recueillent. La cire dite des Andaquies, produite par les Mélipones de la Nouvelle Grenade, contient de la cire de palmier, tandis que la cire de nos Abeilles ne renferme que des éléments semblables à ceux qui se trouvent dans la cire végétale de nos plantes indigènes.
Dans leurs recherches sur les larves gallicoles, Lacaze-
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Durniers et Ricne (1853) ont constaté que les larves se développant dans les noix de galle engraissent nettement, alors qu’elles ne se nourrissent que de la fécule contenue dans les cellules centrales de la galle. Il y aurait là un exemple très net de transformation des hydrates de carbone en graisses.
Des expériences déjà anciennes, dues à F. HOFManxN (29), tendent à montrer que les larves de Mouches peuvent fabriquer des graisses aux dépens des albuminoïdes alimentaires. Cet auteur plaça des œufs de Calliphora vomitoria sur du sang défibriné et coagulé, servant de milieu nutritif. L'analyse d'un lot d'œufs témoins montra que les œufs de Mouches renfermaient 4,9 p. 100 de graisse ; la nourriture (sang coagulé) en contenait 0 gr. 032 p. 100. À la fin de lexpérience, les larves renfermaient plus de graisses que la somme des graisses contenues dans l'œuf et dans le milieu nutritif. Voici les chiffres trouvés dans trois expériences.
Graisse du sang des œufs des larves 0,0106 0,001 0,2012 0,0188 0,0020 0,1896 0,0181 0,0025 0,1/460
A ces expériences, PrLüGER a objecté avec raison que la transformation des albumines du sang en graisses pouvait parfaitement avoir été opérée par les microorganismes de la putréfaction qui n’ont pas manqué de se développer.
On sait très bien, en effet, qu’au cours de la putréfaction des albumines, la production d’acides gras est la règle. C'est ainsi que CG. NeuserG et E. RosexserG (43) ont montré que, dans la putréfaction de la caséine, il y a production d’acide butyrique aux dépens de lacide glutamique, en même temps qu'apparaissent de l'acide propionique, de l'acide méthyl-éthyl-acétique, etc. C. NeuBerG et VW. Brasn (44) ont obtenu l'acide butyrique, caractérisé à l’état de sel d'argent, en partant d’acide glutamique abandonné à la putréfaction. De même ACKERMANN (1) a recueilli des acides gras, engendrés par le carbonate d’arginine putréfié. W, Brasu (7), qui reprit ces expériences, en faisant pourrir de l'acide glutamique sous l'influence de cultures bactériennes pures, constata que la production d'acide butyrique était la règle, mais qu'elle était plus intense avec les Microbes anaérobies, tels que le Bacillus putrificus Brexsrock, qu'avec les aérobies,.
EmmeriNG à de même observé la production d’acides gras, lors de la putréfaction de l'albumine d'œuf par le Staphylococcus pyogenes aureus. W serait facile de multiplier ces exemples.
Cette production d'acides gras au cours dé la putréfaction des albumines étant un fait tout à fait général, l'expérience d’'Hor- MANx, réalisée naturellement dans des conditions septiques, perd toute sa valeur, les graisses soi-disant fabriquées par les larves ayant pu prendre naissance sous l'influence du chimisme microbien. Cette expérience, comme d’ailleurs la plupart des anciennes recherches de cette catégorie, se trouve en outre viciée dans ses résultats par suite du procédé de dosage des graisses qui était alors employé. L’extraction des graisses par l’éther, dans l’appareil de Soxhlet, donne des chiffres très inférieurs à ceux que permet d'obtenir la méthode moderne, mise au point par Kumagawa et Suro. Ainsi, tandis qu'EGENLHaRDT attribuait au sang une teneur en graisse de o gr. 18 p. 100, BünniNGer en utilisant le procédé bien supérieur de lextraction par l'alcool, a constaté que cette teneur était de 1,4 p. 100.
Une autre expérience plus récente, due à O. FRaANGK (23), n’est guère plus démonstrative. Cet auteur dégraissa de la viande au maximum par une extraction de 14 jours dans l’éther. Sur cette viande il plaça 2 gr. 1370 de larves de Mouches, qui, d’après lestimation faite sur un lot témoin, devaient renfermer 12,64 p- 100 de graisses, la viande en renfermant 0 gr. 0933. Au bout de 7 jours, les larves atteignirent le poids de 6 gr. 6742 et avaient formé de toutes pièces o gr. 1 de graisse. Cependant FRaNCk lui-même n’ose affirmer que cette graisse ait été réellement produite par les larves; il pense plutôt que la différence observée doit être attribuée soit à une teneur, plus élevée que celle admise, de la viande en graisses, soit à une transformation des albumines en acides gras par les microbes de la putréfaction. Cette incertitude dans linterprétation ne fait que souligner la nécessité d'utiliser des élevages aseptiques si l’on veut résoudre définitivement la question.
Il me reste à parler maintenant d’une série de très intéressantes expériences effectuées par E. WaæinranD (67) sur des larves de Calliphora vomiloria, mais qui, pas plus que les précédentes, ne sont à Pabri des critiques tenant aux conditions septiques de
l'expérience.
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Cet auteur a nettement établi que les larves septiques emmagasinaient de la graisse aux dépens des substances albuminoïdes. Les jeunes larves contiennent souvent 3 p. 100 de graisses (extraites par l’éther de pétrole), c’est-à-dire une teneur inférieure à celle des œufs qui est de 4,6 p. 100. Progressivement la graisse s’accumule dans leur corps adipeux, jusqu’à un taux maximum (8 p. 100) qui n’est pas dépassé. A ce moment les larves cessent de manger et ne tardent pas à se transformer en pupes.
Cette production de graisse peut être observée non seulement sur les larves vivantes, mais aussi dans la bouillie provenant de larves broyées. La production de graisses s'accompagne d’un dégagement souvent intense d’ammoniaque, si bien que le processus de transformation paraît résider à la fois dans une désamidation et dans une séparation du groupe carboxyle.
Cette transformation se fait aussi bien et même mieux en l'absence d'oxygène qu’en présence de l'air libre. La présence de peptone la favorise. De plus, de même que cela a été observé par l'auteur pour d’autres processus réalisés dans la bouillie larvaire (production de sucre), la quantité de graisse engendrée dépendrait de la teneur primitive de la bouillie en cette substance, sans jamais dépasser un taux maximum.
Pour E. WeixLcanp, les Microbes n’interviendraient nullement dans ces transformations. On peut cependant, à ce point de vue, conserver une attitude sceptique. Le fait que la transformation est plus intense en milieu anaérobie, celui qu'elle se produit aussi bien dans la bouillie larvaire que dans la larve intacte incitent fortement à penser que les Bactéries sont intervenues au moins pour une part dans ce processus. Ici encore la question demeure donc en suspens.
L’exposé de cet ensemble de recherches montre nettement combien lPobtention d’élevages de Drosophiles aseptiques constitue une condition exceptionnellement favorable pour tenter de résoudre le problème posé. Il s'agit, en effet, d’ organismes accumulant normalement des quantités énormes de graisse, en très peu de temps, placés à l'abri de tous Microbes pouvant fausser les résultats et que, de plus, on se propose de nourrir avec des aliments arüficiels susceptibles de variations connues.
Avant d exposer la partie de mes recherches relatives à cette question — lorigine possible des graisses du corps adipeux — il
est nécessaire de rapporter certaines expériences relatives à des déterminations préliminaires, concernant la nature des sels minéraux indispensables, celle de la réaction du milieu rutritif et le taux le plus efficace de la peptone choisie comme aliment albuminoïde fondamental.
1° Influence des sels minéraux. — Les substances que j'ai utilisées pour les essais de constitution de milieux artificiels ne présentaient qu'un degré de pureté relatif, pureté que je ne recherchais pas d’ailleurs, du moins au début de mes expériences, puisqu'il s'agissait surtout de dégrossir la question, quitte à introduire plus de précision dans la suite au fur et à mesure que cela paraîtrait nécessaire. Les substances telles que la peptone, la lécithine renferment vraisemblablement certaines impuretés minérales dont je n’ai pas tenu compte volontairement.
Les éléments minéraux que j'ai introduits dans mes milieux nutritifs ont tous été choisis, en me basant sur lanalyse des cendres de Levure.Ces cendres renferment d’après BELonoUBEK :
Acide PROSPLORIQUE PE MEN TON ES 51,1 p 100 SU EU D] QUE ANR ER EE Sac 00H) RS LLC U CAN A EE At Pt ee 1300 0)
NAGER RENE REA EAN EURE
ENT NE ONE PEU RAP ERA REPEE ent" er cel CRE RDC
Il est facile de voir que cette constitution présente comme caractéristique une teneur très élevée en acide phosphorique et en potasse. Une partie de l'acide phosphorique ne se trouve certainement pas à l’état minéral, mais entre dans la constitution de la lécithine et de la nucléine.
100 grammes de levure fraîche, en pain, renferment d’après mes essais 1 gr. 77 de cendres. La dilution de Levure que J’employais comme milieu témoin étant formée d’une partie de Levure pour deux parties d’eau distillée, la quantité de cendres pour ce milieu était donc de o gr. 59 p. 100, soit 5 à 6 p. 1.000.
La reconstitution de sels minéraux en partant des bases et acides dosées séparément est une opération délicate. Après quelques essais, je m'en suis tenu à un petit nombre de sels minéraux,
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avec lesquels jai préparé des solutions mèr& qui ont servi pour un grand nombre d'expériences. Voici les trois solutions minérales qui furent le plus souvent utilisées. Elles ont d’ailleurs fourni, malgré leur différence, des résultats absolument comparables. Chaque sel est dissous à part, puis le mélange est fait dans un ordre donné pour éviter des précipitations. Tous ces milieux renferment de l’acide acétique servant à maintenir en solution certains constituants.
1 litre de milieu artificiel 4 193 renferme Phosphate tripotassique . . . 70 gr 3 QT. 0 — (PISOUIQUE RSR Su 0 » 25 — monocalcique. 50) 0 » 25 Chlorure de sodium So) 029 ChIonürEdemaon CSN LD oO » 7D ACIDE RATÉQUES ENT , 50 Eauredistillée 4/5" eue LORS pr ao d'A E
5 centimètres cubes de cette solution étaient ajoutés à 100 centimètres cubes de milieu artificiel. Des quantités inférieures (1 ou 2 centimètres cubes p. 100) ont donné des résultats comparables.
1 litre de milieu artificiel & 107 renferme Phosphate monopotassique . . Ar er. 60 4 gr. 16 — monocalcique. . . 3 » 20 OT 92 Chlorure de magnésium. 5 » 60 CE LEE Sulfate de soude..." 1 » 60 o » 16 AGIT RACE QUES EE 5 »
Pau redistulée rs PP RE O ES ET Dodo 5 gr. 20
10 centimètres cubes de cette solution étaient utilisés pour
100 centimètres cubes de milieu artificiel. , 1 litre de milieu artificiel
81 renferme
Phosphate monopotassique 25 g1 2 gr. 50
— monocalcique . 5 » o » 5o
Chlorure de magnésium. 700 0.70
Sulfate de soude > » 0 » 20 Acide acétique . 5 »
PAU TÉMISELIÉ RE Ne (DE D. 1.000 CC,
10 centimètres cubes de cette solution étaient utilisés pour 100 centimètres cubes de milieu.
Ces trois sulutions ont, ainsi que je lai indiqué, donné des résultats équivalents. Je me suis de plus assuré qu’elles ne renfermaient pas d'éléments nuisibles en ajoutant ces solutions, soit à de la Levure ordinaire, soit à certains milieux artificiels sur lesquels, comme nous le verrons, le développement des Drosophiles s’effectue dans d'excellentes conditions.
Je n'ai pas fait d'expériences systématiques pour déterminer quels étaient, parmi ces sels, ceux dont la présence était indispensable. Par contre, j'ai dans de très nombreuses expériences ajouté d’autres éléments minéraux, à l'absence ou à l'insuffisance desquels on aurait pu attribuer l'arrêt de croissance et de développement observé dans la plupart des milieux. C’est ainsi que dans toutes les séries d'expériences du début, un certain nombre de tubes recevaient, en plus de la solution minérale utilisée, du fer, soit sous forme de perchlorure, soit sous forme de peptonate de fer, d’hémoglobine, ou du manganèse, ou les deux sels à la fois. Ces additions n’ont jamais entrainé aucune modification dans le développement des Drosophiles.
L’acide acétique, servant à maintenir en solution les éléments minéraux, exerce en outre, ainsi que nous allons le voir, une action très favorable sur le développement des Mouches.
Parallèlement à ces solutions minérales, j'ai très fréquemment utilisé, à leur place, ou même ajoutées à elles des solutions de cendres de Levure. Dans aucun cas je n’ai vu cet emploi entrainer aucune amélioration des milieux artificiels. Les solutions minérales utilisées ne manquaient donc d'aucun élément indispensable. :
En résumé, ayant constaté que les solutions que j'ai indiquées n'étaient ni toxiques, ni notoirement insuffisantes, je n'ai pas cherché à préciser davantage, pour le moment du moins, le rôle des sels minéraux dans lalimentation des Drosophiles.
20 Influence de 13 réaction du milieu.— Les milieux naturels sur lesquels se développent les Drosophiles sont toujours plus ou moins acides. Certains même (cuves de vinaigreries) contiennent une dose d’acide acétique considérable. Au cours de mes
essais pour rendre aseptiques mes élevages, j'avais à plusieurs
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reprises utilisé, sans aucun dommage, des milieux acidifiés par le vinaigre ou lacide acétique, qui exerçaient alors une influence antiseptique très efficace. Je n’ai donc pas hésité, pour ces r'aisons, à acidifier mes milieux arüficiels par l'acide acétique.
Des expériences m'ont d’ailleurs montré que cet acide paraissait réellement utile, du moins jusqu'à une certaine concentration.
Expérience. — J'ai préparé, en effet, des dilutions de Levure de boulangerie auxquelles j'ajoutai 1, 2, 5 et 10 p. 100 d'acide acétique. D’autres portions furent neutralisées, puis alcalinisées très faiblement ou assez nettement par la soude, la dilution de levure témoin étant normalement légèrement acide.
Sur Levure normale, comme sur Levure acidifiée à r ou 2 p.100, le développement se fait d’une façon parfaite. Toutes les larves s'accroissent régulièrement, se transforment en pupes dès le sixième jour et l’éclosion des premières Mouches survient le onzième Jour. Les Mouches parentes vivent très longtemps sur ces milieux.
La teneur de 5 p. 100 en acide acétique exerce déjà une action retardatrice. Les pupes n'apparaissent qu'au bout de huit à dix jours, les Mouches seulement à partir du treizième, quatorzième ou quinzième jour. Les Mouches parentes meurent au bout de quatre à huit jours, si on les maintient sur ce milieu.
L’addition de 10 p. 100 d'acide acétique exerce une action encore plus défavorable et paraît constituer le taux maximum à partir duquelle développement n’est plus possible. Les Mouches parentes meurent rapidement du deuxième au quatrième jour. La croissance des larves est ralentie, beaucoup meurent dès le huitième jour, sans pouvoir atteindre leur développement complet. Celles qui survivent se transforment en pupes de petite taille à partir du dixième au treizième jour, suivant les tubes. La majorité de ces pupes meurent sans éclore. Dans un cas cependant, quelques-unes donnèrent naissance à des Mouches, du dixhuitième au vingtième jour. Ces Mouches transportées sur un milieu semblable, y moururent sans donner de descendants. Au contraire, les Mouches nées sur les milieux moins acidifiés, donnèrent une deuxième génération abondante.
Si l'addition d'une dose élevée d'acide est néfaste, la neutralisation du milieu, suivie d'une alcalinisation, même très légère, par
la soude, supprime tout développement. Sur de tels milieux, en effet, les Mouches parentes étaient toutes mortes le troisième jour. Les quelques œufs pondus donnèrent naissance à des larves qui moururent du sixième au huitième jour, après navoir présenté qu’une croissance insignifiante. Sur milieu franchement alcalin, les larves moururent toutes dès le quatrième jour.
Ces expériences montrent que l'addition de 0,5 p. 100 d’acide acétique dans mes milieux ne pouvait qu'exercer une heureuse influence.
3° Détermination du taux optimum de peptone. — |ès le début de ces essais j'ai utilisé la peptone Chapoteaut à la dose de 1 Où 2 p. 100. Il s’est trouvé que cette quantité était légèrement inférieure au taux optimum. Celui-ci a été déterminé par deux catégories d'expériences.
Expériences. — Dans une première série, je fabriquai des milieux artificiels uniquement composés de sels minéraux (4 797) et de peptone à des taux de r et 2 p. 100. Le développement sur ces milieux, entièrement dépourvus d’hydrate de carbone et de graisse, est très intéressant à étudier.
Sur ces milieux, les Mouches parentes meurent rapidement au bout de trois à quatre jours, un peu moins vite que lorsqu'on les maintient simplement sur de Peau distillée où elles meurent en 48 heures en moyenne. Le besoin d'aliments énergétiques est pour elles impérieux. De plus, la ponte se ressent immédiatement de la pauvreté du milieu. C’est ainsi que dans quatre tubes pris au hasard, 10 à 15 mouches placées dans chacun de ces tubes pondirent 3, 10, 7, 6 œufs, ce qui représente une ponte infime par rapport à la normale (20 à 24 œufs par Jour et par femelle).
Les larves nées sur ces milieux aspirent avec avidité le milieu nutritif et présentent pendant les premiers jours une croissance lente, mais incontestable. Sur peplone 1 p. 100 elles ne dépassent pas la taille‘de 1 millimètre qu'elles atteignent le sixième jour, puis leurs mouvements se ralentissent, elles deviennent de plus en plus inertes et meurent. Toutes sont mortes le neuvième jour.
Sur peplone 2 p.100, la croissance est plus intense et la durée de vie très augmentée. Les larves atteignent en effet 1 mm. 5 le huitième jour, 2 millimètres du douzième au quatorzième puis cessent de croître et meurent. Toutes sont mortes le vingtième jour.
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Dans les deux cas, ces larves sont extrèmement transparentes et leur corps adipeux est absolument vide de réserves. Il est remarquable que sur de semblables milieux, il y ait des phénomènes de croissance incontestables pendant les premiers jours et que certaines larves puissent dans ces conditions subsister, pendant quinze jours et plus, malgré l’absence totale d’aliments gras ou hydrocarbonés. Il est vrai que ces larves vivent sur les réserves grasses contenues dans l'œuf, ce qui explique leur assez grande activité pendant les premiers jours. Au point de vue qui nous
Zenoïns ( levare)
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% / AL EEE SECTE 940. Ho 12 BA 1 HT RO, Fig. 6. — Courbes montrant l'influence de la concentration en peptone
des milieux nutritifs sur le développement des Drosophiles. Horizontalement, les temps exprimés en Jours. Verticalement, les divers degrés de croissance des larves; P, formation des pupes ; M, éclosion des mouches.
occupe, la dose de peptone de 2 p. 100 à donné des résultats nettement plus favorables que la dose inférieure de moitié.
Dans une autre série d'expériences (fig: 6), j'ai utilisé des doses de peptone de 0,5, 2,4 et 10 p. 100 avec solution minérale et lécithine (0,5 p. 100): La lécithine est, comme nous le verrons, de tous les corps gras celui qui s'est montré le mieux utilisable par les larves de Drosophiles aseptiques.
Le taux de 0,5 p. 100 de peptone est nettement le moins favorable. La croissance est presque nulle et les larves meurent dès le
sixième ou septième jour. Pour des doses de 2 p- 100 et { p. 100, les résultats sont nettement supérieurs. La croissance des larves se fait bien et assez rapidement; elles atteignent une taille égale à la moitié où aux trois quarts de la taille adulte, ce qui correspond à environ 3 millimètres à 4 mm. 5. Les larves n’évoluent cependant pas au delà, n’accumulent pas de réserves, restent transparentes et meurent. Toutes sont mortes le quinzième jour.
Le taux de 10 p. 100 se trouve nettement au delà de loptimum, les larves s’accroissent peu, ne dépassent pas le tiers de la taille adulte et meurent précocement. Toutes sont mortes le douzième Jour.
Beaucoup d’autres expériences ont été effectuées avec des milieux plus complexes et renfermant 1, 2 où 4 p. 100 de peptone. La comparaison des résultats de toutes ces expériences montre que c’est une teneur de 2 à 4 p. 100 en peptone qui représente la dose optima. Au dessous et au dessus les résultats sont manifestement inférieurs.
Sur les milieux simplement albuminoïdes (peptone et sels minéraux), les larves n’'emmagasinent dans leur corps adipeux, ainsi que j'en donnerai ultérieurement la démonstration, aucune trace de graisse. J'ai donc été tout naturellement conduit à rechercher si elles seraient susceptibles d'élaborer ces réserves, indispensables pour la suite de leur développement, aux dépens d’hydrates de carbone ou de corps gras introduits dans la composition des milieux artificiels. Ce sont en effet, comme nous lPavons vu, ces deux catégories de substances que les organismes animaux peuvent sûrement utiliser pour l’élaboration de leurs réserves adipeuses. En est-il de même pour les Drosophiles?
4° influence des hydrates de carbone. — Au cours de mes premiers essais j'ajoutais systématiquement aux milieux du dextrose. Comme je n'obtins de cette addition aucun bon résultat, j'essayai successivement toute une série d'hydrates de carbone : amidon, dextrine, glycogène, dextrose, lévulose, saccharose, lactose. Voici dans leur ensemble les résultats obtenus :
1e série : Amidon. Dextrine. Glycogène. — L’amidon utilisé est de l’amidon de pomme de terre mis en suspension dans Peau, puis ajouté à la quantité voulue de milieu artificiel. A ce milieu on ajoute immédiatement du coton, puis on stérilise à 120°, Le
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coton retenant lPamidon Fempêche de tomber au fond du tube et de s’agglomérer en pâte compacte. Le glycogène employé est soit le glycogène de commerce, soit du glycogène préparé au laboratoire. La dextrine est la dextrine pure du commerce. Je rapporterai succinctement les résultats de trois expériences : re expérience (milieux 4 183, 185, 18q). — Les milieux essayés sont constitués de la façon suivante :
Pépione 2/4 M ARE TS PRE TT OEIL Ne Amidon ou LéRIPLDE ER 2 p. 100 et 4 p. 100 Sels MINÉrAUR A 197 ON Dose normale
Les milieux témoins sont, outre la Levure habituelle, des milieux à > et {4 p. 100 de peptone sans hydrate de carbone ou avec 1 p. 100 de glucose.
Sur milieu peptone 4 p. 100 et amidon p.100, les larves s’accroissent un peu jusque vers le cinquième jour où elles atteignent la taille 1/3. Encore actives le septième jour, ces larves deviennent de plus en plus inertes et meurent. Toutes sont mortes le treizième Jour. Elles sont transparentes et dépourvues de réserves.
Sur milieu peplone 4 p. 100 et dextrine Z p. 100 les résultats sont superposables. Les larves s’accroissent jusqu’au cinquième ou sixième Jour, atteignent la taille 1/4 ou 1/3. Leurs mouvements se ralentissent, et après une période d’immobilité plus ou moins prolongée, elles meurent. Toutes sont mortes le treizième jour. Elles sont également transparentes et sans réserves.
Sur les milieux ne contenant que 2 p.100 de peptone et » p. 100 d'hydrate de carbone, les résultats sont sensiblement les mêmes. Toutes les larves meurent du septième au treizième jour. Dans un cas il y eut formation de trois pupes qui n’aboutirent d’ailleurs pas. Ce fait était dû à ce que deux cadavres de Mouches parentes ayant été laissés dans le tube, quelques larves avaient dévoré ces cadavres et s’en étaient nourries. Ces larves sont d’ailleurs faciles à reconnaître et à suivre, car elles absorbent le pigment rouge des yeux des mouches et leur intestin reste pendant plusieurs Jours coloré en rouge.
Les milieux artificiels témoins, avec ou sans glucose, ont fourni des résultats superposables, |
2 expérience (milieux 4 148,4 »01). — Les milieux essayés ont la constitution suivante :
REDON MT AE MA AN ARE due I p. 100 1 P. 100 GIVCONÉNER RAR RU TT 1 P. 100 »
LU COS CRD CENT Lt ct » 1 P. 100 SONDE ZI) 7. Mt Dose normale
Sur milieu renfermant 7 p. 100 de glycogene, la croissance larvaire s'effectue un peu mieux que sur le milieu témoin glucosé. Certaines larves atteignent la taille 1/2 vers le huitième jour ; d’autres restent plus petites. Elles sont, au début, bien actives, turgescentes et on a limpression que le développement s’effectuera mieux que sur les milieux précédents. Il ne s’agit cependant que d’une action passagère ; à partir du treizième jour, les mouvements des larves deviennent de plus en plus lents et elles meurent du quinzième au vingt et unième jour. Toutes sont transparentes et dépourvues de réserves dans leur corps adipeux.
3° expérience (milieu $ 2, 3 4). — Les milieux essayés sont constitués ainsi :
PONT AE ES ES AE CET SAT TRE 2 P. 100 Glycogène ou amidon ou dextrose . . . 1 P. 100 Sel ner EE CN UE - eDosenormale
Aussi bien sur milieu à amidon, que sur milieu à glycogène, la croissance est lente, les larves atteignent au plus le tiers ou la moitié de la taille adulte. Actives au début, elles deviennent de plus en plus lentes et meurent à partir du dixième au douzième jour. Toutes sont mortes le seizième Jour.
Sur milieu glucosé, les résultats sont sensiblement comparables.
Dans tous les cas, les larves restent transparentes et dépourvues de réserves.
Conclasion : Qu'il s'agisse d'amidon, de dextrine ou de glycogène, ajoutés à des milieux contenant 1, > où 4 p. 100 de peptone, dans aucun cas ces éléments hydrocarbonés n'ont été, dans ces conditions, utilisés par les larves pour la fabrication de leurs réserves adipeuses. La croissance et la durée de la vie ne diffèrent pas sensiblement de ce qu’elles sont sur les milieux dépourvus d’hydrates de carbone.
En ce qui concerne les Mouches parentes, leur durée de vie et leur ponte, sur les milieux à amidon, ne sont pas augmentées par rapport à ce qui se passe sur les milieux à peptone seule. Ceci tient d’ailleurs en partie à ce qu’elles se collent facilement par
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leurs ailes aux parois ou au coton imbibés d'empois d’amidon et, dans ces conditions, meurent rapidement. Par contre, sur les milieux contenant du glycogène, les Mouches sont encore toutes vivantes au bout de quatre à cinq jours de présence sur ces milieux et leur ponte est beaucoup plus abondante que sur les milieux sans hydrate de carbone ou avec amidon. Cette différence tient vraisemblablement à ce que lamidon transformé en empois par la stérilisation se trouve, malgré qu'il soit uniformément réparti dans le coton, dans un état physique qui le rend difficilement absorbable.
J’ajouterai que je me suis, chaque fois, assuré à la fin de Pexpérience que l’amidon ou le glycogène n’avaient pas été transformés en sucre soit du fait de la stérilisation, soit par suite de la présence de larves vivantes sur les milieux. Dans aucun cas, en effet, le milieu n’a réduit la liqueur de FeuiNG et les réactions colorantes avec la solution 10do-iodurée ont toujours été extrèmement nettes.
2° série : Glucose, lévulose. Autres sucres.— J'ai surtout étudié Paction du glucose (dextrose) chimiquement pur ; accessoirement j'ai utilisé d’autres sucres, lévulose, saccharose, lactose qui n’ont pas donné d’ailleurs de résultats sensiblement différents.
Expériences. — Les essais faits avec le glucose sont extrèmement nombreux. J’ai, par exemple, utilisé les milieux suivants :
Peptones net D TOO SET D TOO ID TOO AD TO Glucose * ,°:,:,: . "41 p.100" + p. 100 22 p/Wro00, © 4 200 Sels minéraux , . Dose normale
Sur les milieux renfermant peplone 1 p.100 et glucose 1 p. 100 (4 201,4 209, à 218, 4 230) les larves très actives pendant les premiers Jours s’accroissent et atteignent en six à huit jours une taille de 1 millimètre, 1 mm. 5 et parfois > millimètres. Certaines ne s’accroissent pas davantage où même ne dépassent pas un millimètre. D’autres, moins nombreuses, atteignent > mm. ». Dès le dixième au douzième jour, on note la présence de cadavres de larves. Celles qui survivent, très transparentes et dépourvues de réserves, deviennent de plus en plus inertes et meurent toutes du douzième au vingtième jour.
Sur milieux renfermant peptone > p. 100 et glucose 1 P+ 100 (œ 232,5 6) le rendement est un peu meilleur, ce qui est évidemment dù à l'augmentation du taux de peptone. Les larves attei-
gnent — certaines d’entre elles du moins — une taille de > mm, 5 à 3 millimètres et même 3 mm. 5, vers le douzième où quinzième Jour. Mais l'accumulation de réserves dans le corps adipeux ne se fait toujours pas et toutes ces larves meurent du dix-septième au vingtième Jour.
Sur milieu renfermant peptone 2 p. 100 et glucose 2 p. 100 (2 190), c’est-à-dire ne différant du précédent que par une teneur double en glucose, les résultats sont à peu près comparables en ce qui concerne la croissance larvaire. La taille maxima est en effet de 2 mm. 5 à 3 mm. mais la mort des larves est plus précoce. Beaucoup sont déjà mortes le neuvième jour et la plupart le quizième jour.
Enfin, sur milieux renfermant peplone 4 p. 100 et glucose 4 p. 100, les larves, malgré une teneur optima en peptone, présentent un accroissement très diminué et une mortalité beaucoup plus précoce. La taille maxima est de 1 mm. 5 à 2 millimètres, Dès le sixième jour, on observe un ralentissement très net des mouvements des larves. Le huitième jour, on note déjà de nombreux cadavres et toutes les larves sont mortes dès le douzième jour.
Si on compare ces résultats avec ceux fournis par les milieux témoins ne renfermant que peptone et sels minéraux, on constate qu’une dose de glucose de 1 p. 100 n’entraine aucune amélioration du développement larvaire. Par contre une dose plus élevée, > p. 100 et surtout /{ p. 100 détermine nettement une diminution de la croissance et une augmentation de la mortalité.
Les larves élevées sur ces milieux glucosés, après avoir mené une vie assez active les deux ou trois premiers jours, présentent ensuite un aspect caractéristique. Elles s’accroissent encore en longueur, mais sont comme flétries, ratatinées au lieu d’avoir l’aspect turgescent qu'ont les larves bien nourries ou élevées sur d’autres milieux. La chitine présente des plissements et la larve se fait remarquer par la petitesse de son diamètre transversal. Tout se passe comme s’il s'agissait de larves déshydratées. Les autres sucres déterminant un aspect analogue, il est possible qu'il s'agisse d’une déshydratation réelle de organisme par suite de l’absorption d’un liquide nourricier de concentration moléculaire assez élevé. Ceci expliquerait que les résultats soient d'autant plus mauvais que la teneur en sucre est plus grande.
Sur des milieux semblables aux précédents, mais dans lesquels le glucose était remplacé par un poids équivalent de lévutose (2 200, 8 8) les résultats furent absolument superposables. Il en fut de même des essais faits avec le saccharose et le lactose.
Conclusion : Pas plus que les hydrates de carbone colloidaux, les sucres proprement dits ne se montrent susceptibles d'être — dans Les conditions de l'expérience — utilisés par les larves pour l'édification de leurs réserves. Ces larves restent en effet constamment transparentes et leur corps adipeux est réduit à l’état de squelette. Le développement complet est impossible.
Par contre, les Mouches adultes, dont les mouvements, et par suite la dépense énergétique, sont beaucoup plus intenses que chez les larves, vivent sur les milieux sucrés bien plus longtemps que sur les milieux témoins, dépourvus de sucre. Ainsi, tandis que les Mouches meurent sur ces derniers milieux au bout de 3 à 4 jours, elles peuvent rester en vie pendant 10, 19, 20 Jours et quelquefois plus sur les milieux artificiels sucrés. Les mâles persistent plus longtemps que les femelles.
La ponte est également plus abondante que sur les milieux dépourvus de sucre, mais seulement pendant les premiers Jours. Bientôt en effet la ponte se ralentit, puis on voit apparaître un nombre croissant d'œufs fécondés, mais qui avortent au cours du développement embryonnaire, Sur de tels œufs on distingue, à travers la coque ovulaire, les principaux organes larvaires à différents stades de développement, mais ce développement s’arrête et le contenu de lœuf avorté brunit progressivement, En même temps que se produit cet avortement des œufs, les femelles présentent très généralement un abdomen énorme, transparent, distendu par un liquide elair, en même temps que les ovaires régressent (fig. 4; pl. HT). Finalement la ponte cesse entièrement. Je reviendrai sur ces phénomènes, dans le chapitre consacré à l'étude de la fécondité des Drosophiles.
4° Influence des graisses ou de leurs constituants. — Ayant ainsi constaté que, dans les conditions où Jopérais, les larves étaient incapables d'utiliser les divers hydrates, de carbone pour l'édification de leurs réserves — et cependant ce mécanisme me paraissait devoir être le plus vraisemblable en raison de la teneur, relativement élevée en hydrates de carbone, de la Levure ou des
milieux sur lesquels celle-ci se développe — je fus naturellement conduit à rechercher si les graisses seraient d’une plus grande efficacité.
Les expériences ont été faites en utilisant soit des graisses neutres (tributyrine, trioléine, tripalmitine, tristéarine) seules ou associées, ou les acides gras correspondants, seuls ou associés à la glycérine, ou des savons, ou des mélanges de ces divers constituants des graisses, L'emploi de ces substances est assez délicat en raison de la difficulté que l’on éprouve à les maintenir en état d’émulsion. L’addition de savons rend évidemment celle-ci plus stable, mais ces substances, généralement toxiques, ne peuvent être ajoutées qu en très faible dose. J'ai évité d'employer la saponine pour la même raison. Je me suis contenté, après secouage du milieu dans le tube de culture lui-même, de stabiliser émulsion par l’addition immédiate du coton hydrophile servant à donner au liquide la consistance nécessaire. En fait, je me suis assuré qu'après stérilisation la graisse ne formait pas une couche imperméable à la surface du milieu et que les larves absorbaient réellement avec le liquide nourricier des globules de graisse, ainsi que le montra l’examen direct du contenu intestinal.
Action d'un aliment gras complexe : le beurre. — Avant d'employer les graisses pures, j'ai utilisé, à titre de premier essai, des milieux renfermant 2 à 4 p. 100 de peptone, 2 ou 4 p. 100 de glucose, dextrine ou amidon, avec ou sans addition de 0, p. 100 de beurre émulsionné.
Dans les milieux renfermant du glucose (2 ou 4 p. 100), l'addition de beurre n’entraina aucune amélioration sensible du développement larvaire.
Par contre, dans les milieux renfermant 4 p. 100 d’amidon, l'addition de beurre parut déterminer une légère augmentation de la valeur nutritive, Vers le neuvième jour, en effet, les larves atteignirent la taille 3/4, étant encore bien actives, Du treizième au quinzième jour, quelques-unes se transformèrent en pupes, très petites, souvent malformées qui se desséchèrent d’ailleurs, sans évoluer. Les autres larves devinrent inertes et moururent peu après. Quelques-unes restèrent cependant vivantes jusqu'au vingt-cinquième jour.
Sur les milieux renfermant 2 p. 100 de dextrine et du beurre, les phénomènes furent à peu près identiques, mais, bien que
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l'essai ait porté sur plusieurs tubes d’élevages, une seule pupe fut formée, qui se dessécha aussitôt.
En somme l'addition de beurre, sauf dans le cas où les milieux contenaient en outre du glucose, a déterminé une très légère augmentation de la croissance larvaire et même a permis, dans quelques cas, la formation de pupes très petites qui, faute de réserves, furent incapables de se métamorphoser. Le corps adipeux des larves resta, comme dans tous les essais antérieurs, réduit à un état squelettique et absolument transparent. L’examen des cellules adipeuses ne montra que de très rares inclusions graisseuses à leur intérieur.
Cette action légèrement favorisante du beurre fut également constatée avec des milieux dépourvus d’hydrates de carbone, mais constitués seulement de peptone 1 p. 100, sels minéraux, avec ou sans beurre.
Tandis que sur les milieux témoins, les larves ne dépassèrent pas 1 millimètre et moururent du sixième au douzième jour, sur les mêmes milieux additionnés de beurre, la taille maxima fut de 1 mm. 5 à » millimètres, les premiers cadavres n’apparurent que le dixième jour et quelques larves vivantes furent notées le vingtième jour. Dans aucun cas, il n’y eut formation de pupes. L’action du beurre a consisté seulement en une augmentation légère de la croissance et de la durée moyenne de vie, sans que la graisse alimentaire ait été utilisée pour lélaboration des réserves.
Action de graisses définies. — À des milieux témoins, formés de peptone 2 p. 100 et sels minéraux, j'ai ajouté soit des graisses neutres, soit des mélanges gras divers.
L’addition de fributyrine (0,50 p. 100), de trioléine (0,50 p. 100) n'ont déterminé aucune amélioration du développement larvaire. Les larves ne dépassèrent pas la taille 1/3 et moururent à partür du douzième jour.
L'emploi de {ristéarine (0,02) et de tripalmitine (0,02) dissoutes dans la {rioléine (0,4) a entrainé une légère amélioration de la croissance des larves. Celles-ci atteignirent la taille 1/2 ou même 3/4 vers le onzième jour. Elles ne moururent que du quinzième au vingtième jour.
L'emploi de milieux renfermant de l'acide stéarique ayant donné des résultats aussi bons, il est vraisemblable que c’est
cet acide gras qui est le mieux utilisé par les larves. La croissance eut sans doute été meilleure encore si j'avais employé des proportions plus élevées d'acide stéarique ou de tristéarine.
L’addition d'acide oléique seul ou des mélanges : acide oléique, glycérine — acide oléique, oléate de soude, glycérine — trioléine, acide oléique, oléate de soude, glycérine, n’entraïna que de très légères améliorations de la croissance larvaire, moins marquées que celle due à l'emploi des composés stéariques.
Le meilleur résultat fat fourni par un complexe gras, formé de trioléine, acide oléique, oléate de soude, acide stéarique, stéarate de soude et glycérine. Les larves atteignirent une taille de 3 millimètres, 3 mm. 5 et { millimètres vers le onzième jour ; elles ne commencèrent à mourir que vers le quinzième jour et quelques-unes vécurent jusqu'au vingt-huitième jour.
Sur ces milieux additionnés de substances grasses, les Mouches adultes vécurent plus longtemps que sur les milieux artificiels témoins : leur ponte fut un peu plus abondante, surtout sur les milieux à stéarine ou acide stéarique.
D’autres séries d'expériences faites avec ces mêmes mélanges gras, associés à des hydrates de carbone, ont donné des résultats comparables.
Conclusion : Pas plus que les hydrates de carbone, les graisses ne permellent un développement normal des larves, bien qu'une certaine quantité de ces graisses alimentaires ait été absorbée par les organismes el même mise en réserve dans leur tissu adipeux. J'ai pu voir en effet se produire sous mes yeux le passage de globules graisseux à travers la paroï intestinale, principalement au niveau du ventricule chylifique. Ce phénomène très net sur les coupes (fig. 6, pl. IF) peut être facilement suivi au microscope sur les larves vivantes, aplaties par le compresseur, et toujours suffisamment transparentes. Il devient tout à fait net lorsqu'on emploie des graisses colorées par le Sudan TI. On voit les globules rouges de graisse pénétrer dans les cellules épithéliales où ils progressent très lentement. Cette graisse est sans doute consommée directement par la larve au fur et à mesure de son absorption, toujours faible d’ailleurs, servant à couvrir les dépenses énergétiques de l’organisme. Ceci explique que les larves soient alors capables d’un développement plus complet et
plus prolongé.
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Certaines larves peuvent même emmagasiner dans leur tissu adipeux des gouttelettes de graisse, parfois en assez grande quanüté (fig. 3, pl. ID). Lorsqu’elles sont constituées par des graisses à point de fusion peu élevé (trioléine, acide oléique), provenant des graisses alimentaires, ces gouttelettes se fusionnent fréquemment, donnant ainsi à la cellule adipeuse un aspect très spécial.
Le fait que des larves, non seulement absorbent les graisses du milieu nutritif, mais peuvent en mettre une partie en réserve, sans cependant réussir à atteindre le terme de leur développement, est très important à considérer. Ce résultat négatif tient vraisemblablement à ce que les larves ont besoin de corps gras d’une certaine constitution déterminée et qui ne sauraient être utilement remplacés par une graisse quelconque. La comparaison de ces résultats avec ceux que je relaterai prochainement nous permettra, en outre, de penser que les réserves vraiment utilisables ne sont pas constituées purement et simplement par des graisses, mais que leur nature est beaucoup plus complexe. Nous verrons qu'il manque aux milieux artificiels dont il vient d'être question, quelque chose qui, sans être un corps gras, n’en est pas moins indispensable à la larve pour lui permettre d’édifier des réserves adipeuses normales.
6° Action des lipoides. — J'ai utilisé à peu près exclusivement la lécithine du jaune de l'œuf. Quelques essais ont cependant été effectués avec de la cholestérine seule ou associée à la lécithine.
La lécithine utilisée était employée en solution alcoolique à 20 p. 100, dont j'ajoutais 2 cent. 5 à 100 centimètres cubes de milieu. La lécithine est immédiatement précipitée de sa solution alcoolique et reste en fine suspension dans le milieu : celui-ci est ensuite chauffé au bain-marie afin d'éliminer l'alcool par évaporation.
Expérience. — On utilise les deux milieux artificiels suivants :
Témoins (æ210, 9231) Milieux à lécithine (a 20, 238)
BépPtone MAUR 1 p.100 > p. 100 L p.100 2 P. 100 Léçithine . :. » » 0,9 p.100
0,9 p.100 Sels minéraux. Dose normale
Tandis que sur milieu témoin renfermant 1 p- 100 de peptone, les larves, après avoir atteint une taille maxima de 1 millimètre vers le sixième jour, meurent toutes en moins de douze jours, sur le même milieu additionné de lécithine, les larves s'accroissent bien davantage et vivent plus longtemps. Elles atteignent en effet 1 mm. 5 à 2 millimètres le douzième jour, 2 mm, 5 le quinzième jour, 3 millimètres à 3 mm. 5 vers le vingtième au vingtdeuxième jour. À partir de ce moment leur activité diminue rapidement et des cadavres commencent à être notés. L'observa-
Ftone-/ecilhine Sr
ie ST # % 4 Pnlone serle % 1 2 3 + 5 6 4 8 9 10 11 12 13 4 15 16 # 18 19 20 21 22 25 2 25 X N 2 Fig. 7. — Courbes montrant l’action favorable de la lécithine, par rapport
au milieu témoin, formé seulement de peptone et sels minéraux
tion fut interrompue le vingt-sixième jour, alors qu'il y avait encore quelques larves vivantes, mais inertes.
L'action favorisante de Ha lécithine (fig. 7) estencore plus nette dans les essais faits avec les milieux renfermant 2 p. 100 de peptone. Sur milieu témoin, en effet, les larves s’accroissent jusqu’au douzième jour, mais sans dépasser la taille de > millimètres à 2 mm. b. Beaucoup meurent dès ce moment et toutes sont mortes le vingt-deuxième jour. Au contraire, sur le même milieu additionné de lécithine, les larves atteignent 3 mm., 3 mm. 5 et même 4 à 5 millimètres, c’est-à-dire presque la taille adulte, le
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douzième jour, À partir du quinzième jour, leurs mouvements se ralentissent, les premiers cadavres ne sont notés qu'à partir du vingt-deuxième jour et le vingt-sixième jour, lorsque l’observation est interrompue, la plupart des larves sont encore vivantes.
L'observation n'ayant pas pu, à ce moment, être continuée audelà du vingt-sixième jour, je refis de nouveaux essais qui furent suivis jusqu'au bout. Le milieu (4 275) avait la constitution sui-
vante :
BéPIONCr EMI IN PARNETRR ERMPEAE 2 P. 100 LÉ CLL MID ESRI OE D O0 Séls minéraux e197 14. M er cn Doseraurniale
Sur ce milieu, j'ai obtenu très régulièrement des larves 1/2 en dix jours, 3/4 en treize jours et 1/1 en dix-huit jours. Presque toutes les larves atteignirent ainsi la taille adulte, mais la plupart ne se métamorphosèrent pas, leurs mouvements devinrent de plus en plus lents etfinalementelles moururent. Certaines purent d’ailleurs rester en vie très longtemps: j'ai trouvé fréquemment des larves vivantes au bout de trente-cinq, quarante, cinquante-cinq et même soixante jours ! D'autre part quelques-unes, vers le vingtième jour, se transformèrent en pupes; celles-ci présentèrent même un début de métamorphose, mais finalement se desséchèrent et moururent d’une façon plus ou moins précoce. Enfin, dans des cas exceptionnels, quelques pupes donnèrent naissance à des Mouches vivantes qui moururent au moment de l’éclosion — survenue le quarantième jour — ou immédiatement après. Ces Mouches étaient absolument naïnes (ayant la moitié de la taille ordinaire), transparentes et souvent malformées ; leur abdomen paraissait absolument vide.
D'autres expériences, effectuées en ajoutant de la lécithine à des milieux renfermant peptone 1 et 2 p. 100, avec glucose 1 p. 100, ont donné des résultats très comparables.
Conclusion : De toutes les substances utilisées, hydrates de carbone ou corps gras, la lécithine s’est révélée la plus utile pour la nutrition larvaire. C'est sur les milieux à lécithine que l'on observe, en effet, la croissance la plus régulière des larves, cellesciatteignant, pour la plupart, la taille adulte. Leur tissu adipeux, bien qu'encore assez transparent, renferme manifestement des réserves, mais peu abondantes. Grâce à ces réserves, particulièrement marquées chez certains individus, quelques pupes peu-
vent être formées, mais après une durée de vie larvaire très augmentée (vingt à vingt-cinq jours au lieu de six). Une ou deux fois la métamorphose put être réalisée jusqu’au bout et aboutir à l’éclosion d’imagos. Cette transformation fut elle-même beaucoup plus lente que sur les milieux à Levure servant de témoins, la métamorphose durant quinze à vingt jours au lieu de cinq à six Jours. Le processus de la métamorphose est d’ailleurs généralement interrompu beaucoup plus tôt, alors que la nymphe est encore toute blanche où même avant que celle-ci puisse être distinguée. Enfin si, parmi les larves qui n’aboutissent pas à la pupe, la plupart meurent au bout de vingt à vingt-cinq jours, certaines sont susceptibles de rester en vie pendant un temps parfois très long, pouvant être égal à dix fois la durée de vie larvaire observée dans les conditions normales de nutrition, c’est-àdire sur Levure et à la même température de 24°, Bien que le développement demeure en somme précaire et inconstant sur les milieux artificiels additionnés de lécithine, ceux-ci se classent néanmoins nettement en tête de tous ceux qui ont été expérimentés.
Il serait intéressant de savoir si cette action si favorable de la lécithine tient à l’état physique particulier dans lequel se trouve cette substance où à sa constitution chimique. Je crois que les deux points de vue sont également à retenir. D'une part, en effet, la lécithine du jaune d’œuf contient une proportion élevée d’acide stéarique et nous avons vu comment cet acide paraissait, de tous les corps gras essayés, être celui que les larves assimilent et utilisent le mieux. D'autre part la lécithine se présente, dans les milieux artificiels, sous forme de fins granules en suspension, que les cellules intestinales happent et retiennent au passage. L'intestin des larves élevées sur ces milieux, qui par eux-mêmes sont à peine colorés, devient d’une belle teinte jaune, par suite de l’arrêt et de l'accumulation des grains de lécithine sur la face externe des cellules.
Il semble donc bien que les milieux à lécithine se présentent sous un état physique meilleur que les milieux ne renfermant que des substances solubles. Une nourriture exclusivement liquide peut vraisemblablement entraîner à la longue des phénomènes d’irritation ou même de paralysie intestinale. La question reste à étudier. Je peux seulement dire que lPaddition à mes milieux
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de poudres inertes n’a pas paru en améliorer le rendement d’une façon quelconque. C’est pourquoi je pense que la lécithine intervient aussi en grande partie par sa composition chimique.
L'influence bienfaisante de la lécithine ne s'exerce pas que sur les larves en voie de développement. Les Mouches adultes vivent, en effet, beaucoup plus longtemps sur les milieux à lécithine que sur tous les autres milieux artificiels et leur ponte est aussi infiniment plus abondante et plus prolongée. Sur tous les autres milieux artificiels, la ponte s’arrête plus où moins rapidement, en général au bout de deux à six jours, avec production d’œufs avortés, arrêtés en cours du développement embryonnaire. On peut, au contraire, transporter des Mouches pendant plus d’un mois, sur les milieux lécithinés sans que la ponte cesse. Les œufs avortés y squt exceptionnels.
7 Action des nucléoprotéides.
un coup d’œil d'ensemble sur les résultats des expériences qui précèdent, nous constatons non seulement que de tous les aliments énergétiques fournis, seuls la lécithine et, dans une moindre mesure, l'acide stéarique ou la tristéarine, exercent sur le développement larvaire une influence appréciable, mais que, même dans ces conditions, ce développement reste très lent, n’aboutit qu'à une accumulation très insuffisante de réserves, n’est suivi de métamorphose que dans des cas exceptionnels et ne permet jamais l’obtention de Mouches capables de vivre et de se reproduire. La variété mème des hydrates de carbone ou graisses utilisés et la similitude des résultats imposent la conviction que ce n’est pas tant sur ces éléments que porte l'insuffisance alimentaire que sur la nature des protéiques fournis. Aussi
Si maintenant nous Jetons
LE
est-ce dans cette direction que j'ai orienté ensuite mes investigations.
A vrai dire, je n'ai fait dans ce sens que quelques recherches préliminaires destinées à orienter les expériences ultérieures. La composition du protéique employé dans les milieux artificiels peut, en effet, différer à bien des points de vue de celle des albuminoïdes de la Levure. Cette différence peut notamment porter sur Ja nature des acides amidés qui entrent dans leur constitution, Or, pas plus que pour la Levure, il n’a été établi une analyse
exacte des acides amidés entrant dans la constitution de la peptone Chapoteaut (1).
À moins d'employer au hasard tel ou tel acide amidé et de tomber fortuitement sur le corps indispensable, il eut été nécessaire d'étudier exactement les produits d'hydrolyse de la peptone et de la Levure pour établir la différence entre les deux produits à ce point de vue. Mais je ne disposais pas du matériel nécessaire pour effectuer une semblable recherche qui aurait d’ailleurs risqué de m'entraîner fort loin et peut-être sans grand résultat pour la question qui m’intéressait.
Aussi ai-je commencé par étudier l'influence de substances dont la peptone est dépourvue et qui, par contre, se trouvent en grande quantité dans la Levure, je veux dire des nucléoprotéides. Pour cela j'ai eu recours-à un produit qui se trouve dans le commerce et qui est précisément extrait de la Levure : la nucléine de levure. Malheureusement cette substance est insoluble dans l'eau. On peut bien en obtenir des solutions dans des alcalis dilués, mais celles-ci sont précipitées dès qu’on les met au contact des milieux artificiels qui doivent, nous l’avons vu, être de réaction acide. Le moyen que j'ai utilisé a consisté à broyer longuement la nucléine en poudre dans une portion de milieu nutritif, puis à l'incorporer à l’ensemble de ce milieu. La nucléine se trouve alors en fine suspension que lon stabilise au moyen de coton hydrophile. Je pense que, dans ces conditions, une partie au moins de cette substance a dû être ingérée par les larves, mais il subsiste quelques doutes sur la réalité de cette absorption.
Malgré de très nombreux essais, je n'ai Jamais constaté, en effet, que l'addition de nucléine augmentät en rien la valeur nutritive des milieux artificiels et ce résultat me parait au moins suprenant. Cependant en examinant au microscope des larves élevées sur ce milieu et immobilisées par le compresseur, J'ai nettement vu, dans leur contenu intestinal, des particules solides qui ne pouvaient être que des grains de nucléine.
Cette inefficacité de la nucléine est demeurée la même, que cette substance ait été ajoutée à des milieux ne renfermant que de la peptone ou de la peptone-glucose ou de la peptone-lécithine ou de la peptone-glucose-lécithine.
(1) J'ai beaucoup regretté depuis de ne pas avoir utilisé la peptone de Witte dont les produits d’hydrolyse ont été bien étudiés par P. À. Levenxe et D. D, VAN SLYKE:
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En raison des conditions d'emploi de la nucléine, Je m'abstiens de formuler des conclusions fermes à son sujet.
8° Action des substances extractives. — Une autre cause d'insuffisance de la peptone, en tant qu’aliment protéique, pourrait tenir au manque de substances extractives ou de certaines de ces substances. On sait, en effet, que ces extractifs jouent un rôle incontestable dans la nutrition. Les essais de culture en milieu artificiel de certains Microbes, tels que le Bacille de la tuberculose, ont montré la nécessité d'introduire dans la constitution de ces milieux des éléments tels que la créatinine et la sarcosine. Dans leurs recherches sur la culture du Bacille de la tuberculose, A. Deuizze, A. Mayer, G. Scaærrer et E. TERROINE (16) ont montré que le développement du Bacille, très pauvre sur peptone de Witte, moyen sur peptone Chapoteaut, assez riche sur peptone de viande de bœuf, devenait excellent si, à ces trois peptones, on ajoutait du bouillon. C’est du reste la différence très remarquable que l’on observe, au point de vue de l'inteusité de développement et de lactivité biochimique de la plupart des microbes, entre les cultures en eau peptonée et les cultures en bouillon.
Pour rechercher l’action de ces substances extractives, j'ai préparé un bouillon de viande de bœuf suivant la technique classiquement utilisée en bactériologie :
500 grammes de viande choisie et bien dégraissée sont hachés, puis mis à macérer dans un litre d’eau pendant 24 heures. Le mélange, constamment agité, est ensuite chauffé et porté à l’ébullition pendant 10 minutes. Le produit est filtré à chaud, sur un linge, puis sur papier Chardin mouillé, de façon à retenir les graisses,
J'ai alors essayé les milieux suivants :
PEPIONE RNA PSE 1 P. 100 1 P. 100 Glicose ER I P. 100 1 P. 100 Bouillon PRES 100 Cc° »
Pause ee » 100 cc?
Sels minéraux & 197 ou cendres de levure : dose normale
Voici quels sont les résultats de cet essai : 19 Sur milieu sans bouillon, les larves s'accroissent pendant , = à ? , are 1 re a1c a & ‘hÇ a1o
les 7 à 5 premiers Jours, mails elles restent maigres el transpa-
rentes. Quelques-unes atteignent 2 millimètres, mais ne tardent pas à devenir immobiles et à mourir. Toutes sont mortes du quinzième au vingtième Jour.
29 Sur le même milieu à base de bouillon, les résultats sont nettement améliorés. Les larves mesurent 2 millimètres dès le huitième Jour, sont alors actives, mais transparentes. Elles atteignent 3 mm. 9 à 4 mm. 5 le quatorzième jour, du moins certainues d’entre elles. Sur 12 essais, on observe la formation de pupes dans trois tubes, à partir du douzième jour. On note, en effet, 19 pupes formées du dix-huitième au vingtième jour en D. A. 710; pupes les dix-neuvième et vingtième jours en D. A. 721 enfin 16 pupes du quinzième au vingtième jour en D. A. 726. Les larves qui ne se transforment pas en pupes meurent du quinzième au vingt-cinquième jour.
Les pupes formées n'évoluent pas; elles sont petites, à peine colorées, se dessèchent rapidement et meurent. Cependant une pupe de D. À. 726, formée le quinzième jour, donna naissance 5 jours plus tard à une Mouche mâle, petite, malformée, transparente, pouvant à peine remuer qui mourut peu après son éclosion.
La comparaison des résultats montre que le bouillon, même en l’absence de graisses, exerce une action favorisante indéniable, qui est presque de même ordre que celle déterminée par l’addition de lécithine.
J'avais été naturellement amené à rechercher si l'utilisation combinée de lécithine et de bouillon ne donnerait pas des résultats supérieurs.
Malheureusement ces essais furent interrompus accidentellement et, ayant eu ensuite l'attention attirée dans une autre direction, je n'ai pu les recommencer que beaucoup plus tard et lon verra qu'ils m'ont donné des résultats absolument contradictoires.
D’autres expériences ont été effectuées avec une solution concentrée d'extrait de Liebig dégraissé, dont j'ajoutais à différents tubes contenant 10 centimètres cubes de milieu artificiel, 1, 2, 1268110, 19,20 90 1ethboïgduttes.
Cet extrait s’est montré nettement toxique pour les larves et l’action a été d'autant plus marquée que la dose était plus grande. L'addition de 1 à > gouttes d'extrait donne des résultats comparables à ceux des témoins, mais à partir de cinq gouttes
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on observe une mortalité rapide des larves et un retard net de la croissance. A la dose de 50 gouttes, toutes les larves sont tuées
en moins de dix Jours.
CONCLUSION DE GETTE PREMIÈRE SÉRIE D'Essais.— Malgré le très grand nombre des essais effectués pour la constitution d’un milieu artificiel par voie synthétique, j'ai en somme échoué dans cette tentative. Sans doute j'ai pu reconnaître que, dans Îles conditions de nutrition utilisées, certaines substances étaient nuisibles, d’autres indifférentes, quelques-unes utiles, mais dans aucun cas je n'ai pu obtenir un milieu capable d'assurer le développement régulier des larves, l'élaboration des réserves graisseuses en quantité suffisante, ni surtout l’accomplissement normal des processus de métamorphose aboutissant à des adultes bien constitués.
A vrai dire, je suis loin d’avoir épuisé toutes les combinaisons et tous les essais de substances possibles, mais je me suis rendu compte que je pourrais continuer pendant longtemps ces tentatives, sans être assuré d’arriver à un résultat positif. Il faut, en effet, remarquer que, pour donner des résultats valables, Pessai de chaque milieu doit être fait non sur un tube d'élevage, mais sur un grand nombre, en raison des écarts parfois considérables que l’on relève et sur lesquels je reviendrai. Or, par suite de la lenteur du développement, chaque essai nécessite une observation continue pendant un mois environ. Aussi ai-je mis plus de deux ans à réaliser ces expériences qui, si elles apparaissent pauvres en résultats, ont cependant nécessité un travail considérable.
Au cours de ces recherches, j'ai cependant pu faire sur le comportement des Drosophiles certaines observations dont quelques-unes ont une portée générale.
Croissance larvaire et métamorphose. — Un fait uniformément observé est la dissociation qui existe, dans ces conditions de nutrition artificielle, entre le développement larvaire et le phénomène de métamorphose. En effet, tandis que, sur Levure, les témoins arrivent à la pupe en six jours et donnent la Mouche en onze, sur beaucoup de milieux artificiels, les larves s’accroissent infiniment plus lentement, atteignent cependant la tulle adulte et peuvent même vivre un temps très considérable, pouvant égaler dix fois la période larvaire normale, mais
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sans se métamorphoser. La différence essentielle que l’on observe entre ces larves et les larves témoins réside uniquement dans la constitution de leur tissu adipeux. Les larves sur Levure ont un tissu bourré de réserves et se métamorphosent rapidement ; les larves élevées sur milieux artificiels ont un tissu adipeux squelettique, vide de réserves et ne se métamorphosent pas. Dans les cas exceptionnels où cette métamorphose commence, quitte à s’arrêter à un stade plus ou moins précoce, on constate nettement que cela se produit seulement pour les larves qui, pour une raison ou une autre, ont emmagasiné dans leur tissu adipeux quelques réserves d’ailleurs peu abondantes. L’élaboraüon de réserves qualitativement et quantitativement suffisantes est donc l’une des conditions fondamentales de la métamorphose et l'aboutissant d’une nutrition larvaire normale.
Pupaison el métamorphose proprement dite. — 11 faut aussi noter qu'il existe une différence très grande entre les conditions de formation de Îa pupe et celles de la métamorphose proprement dite. Celle-ci n’est réalisable que dans le cas de larves munies de réserves abondantes. Celle-là peut, au contraire, s’observer fréquemment sur des larves dépourvues de réserves, n'ayant même pas atteint la taille adulte. On voit notamment des larves se transformer en pupes alors qu’elles n’ont que les deux tiers ou les trois quarts de la taille définitive. Cette pupaison précoce, non suivie de métamorphose, s’est montrée conditionnée essentiellement par l’état hygrométrique du milieu. Telles larves qui resteraient 30 jours sans puper dans un milieu très humide, puperont beaucoup plus tôt si la surface du coton est sèche, ou si, par hasard, elles se sont élevées le long des parois du tube de culture et ont été ainsi entraïnées dans une zone plus sèche. Fréquemment d’ailleurs, on observe, dans ces conditions, à côté de pupes très petites mais bien conformées, des pseudo-pupes dont la surface se dessèche et brunit comme celle des vraies pupes, mais qui conservent la forme allongée et parfois recourbée des larves dont elles proviennent.
Parésie observée sur les larves élevées en milieu artificiel. — Un troisième fait intéressant à signaler est Pétat pathologique par lequel passent toutes les larves avant de mourir, quelle que
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soit la constitution des milieux artificiels dont elles se sont nourries. Après une période de grande activité, où on les voit BSphRer par d’incessants mouvements du pharynx le fluide nourricier, tôt ou tard on observe que leurs mouvements se ralentissent et se raréfient ; les larves ne se déplacent plus que mollement à la surface du milieu, opèrent de temps en temps quelques mouvements de succion, puis tombent dans un état d’immobilité qui devient de plus en plus fréquent et prolongé. Finalement, elles restent immobiles pendant des heures, figées dans n'importe quelle position. Le vaisseau dorsal présente des contractions très lentes séparées par des pauses parfois excessivement longues ; les mouvements de l’intestin sont également de plus en plus espacés. Cet état aboutit parfois très vite à la mort; parfois aussi il peut se prolonger pendant 20 jours et plus. J’ai vainement essayé de transporter, sur un bon milieu nutritif (Levure), ces larves, mème au début de leur période d’immobilité.: Toutes sont mortes, qu’elles aient ou non absorbé de la Levure. Au contraire, des larves placées sur un milieu nutritif insuffisant et transportées à temps sur de la Levure alors qu'elles n’ont que 1 mm. 5 ou 2 millimètres et sont très actives, s'y nourrissent, ne tardent pas à élaborer les réserves nécessaires et à se métamorphoser.
Ces phénomènes incurables de parésie sont à rapprocher dans une certaine mesure de ceux qui ont été observés chez les animaux supérieurs, nourris avec une alimentation artificielle ou dépourvue de certains principes encore mal connus. Je reviendrai sur cette question qui touche de près à la pathologie du béribéri dans un chapitre ultérieur.
Différences individuelles et sélection. — Une autre observation très importante qui résulte de ces expériences à trait à la diversité du comportement d'individus aussi semblables que possible comme origine et placés dans des conditions en apparence, au moins, identiques. Sur les bons milieux nutritifs ces différences s'observent aussi ; certaines larves s’accroissent un peu plus vite que d’autres, aboutissent à des pupes et à des Mouches un peu plus grosses où un peu plus petites, mais ces différences sont peu marquées. Sur les milieux artificiels qui sont. des milieux pauvres, défavorables, ces différences individuelles apparaissent amplifiées et souvent considérables.
Déjà des divergences de cet ordre m’étaient apparues lors de mes recherches sur les Mouches de la viande; on en observe de semblables dans les comptes rendus des expériences de Bogpanow et plus récemment de Worzman. Ainsi que je l’ai montré, les larves de la viande dans les conditions normales se nourrissent des produits de la digestion opérée par les Microbes et ne produisent pas de fermenñts digestifs. Que certaines d’entre elles en secrètent quelque peu, c’est ce qui est assez vraisemblable, mais cette propriété n’est, dans les conditions normales de leur développement, d'aucune utilité et n’est décelée par rien. Bocpaxow et WoLzman ont confirmé ces vues, en montrant que, débarrassées de tout Microbe et placées sur de la viande stérilisée, ces larves sont très généralement incapables de se nourrir. Cependant on observe que quelques rares larves s’accroissent quand même, quoique très lentement, qu’elles liquéfient la gélatine, ce qui est la preuve de leur activité digestive secrétoire. Tandis que les autres meurent d’inanition, ces larves à ferment deviennent de plus en plus fortes, se nourrissent de mieux en mieux et, après avoir traversé la crise du début, finissent tant bien que mal par réaliser leur métamorphose.
De même, dans tous mes élevages sur milieux artificiels, j'ai observé des différences considérables. Toutes les larves cependant proviennent toujours d'œufs pondus par des Mouches sœurs, de même âge; ces œufs ne présentent entre leurs dates de ponte que des différences de 48 heures au plus. Néanmoins on observe que, dans le même tube, certaines larves se développent à peine et meurent au bout de 6 jours par exemple, tandis que d'autres atteignent une taille double ou triple et vivent 10, 15, 20, 30 jours et parfois beaucoup plus. Les unes ont leur tissu adipeux absolument vide, d’autres y emmagasinent quelques rares réserves. La majorité meurent à l’état de larves, quelques individus arrivent cependant à puper ou plus exceptionnellement encore aboutissent à l’imago.
Ces différences sont d'autant plus intéressantes à étudier qu'elles sont comme l’image particulièrement nette de ce qui se passe lorsque les individus d’une espèce, à la suite d’un changement de milieu, se trouvent dans des conditions défavorables et risquent d'être anéantis. C’est alors qu'intervient cette sélection qui est la résultante du fait que tandis qu’un grand nombre d’indi-
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vidus meurent, quelques-uns subsistent et seront peut-être capables de maintenir la continuité de la lignée, fut-ce au prix d’un changement morphologique ou physiologique des individus de cette lignée.
Dans le cas présent, les causes pour lesquelles tel individu subsiste, là où les autres meurent, apparaissent comme extrêmement complexes. Quelques-unes peuvent cependant être notées. J'ai déjà signalé que quand, par oubli, des cadavres de Mouches ont été laissés dans le milieu, les larves qui s’en nourrissent deviennent plus grosses que les autres et parfois se métamorphosent entièrement, Il y a là une cause d’erreur facile à éviter. Une autre condition importante est le nombre des larves. Alors que dans les tubes où la ponte a été peu abondante, les quelques larves écloses se développent fort mal, dans les tubes de même milieu où la ponte a été, par hasard, où en raison du plus grand nombre de femelles, plus abondante, les larves très nombreuses évoluent mieux et plus rapidement. Cette influence du nombre des larves m'a paru, après maintes observations, se ramener à une question d'humidité et de facilité dans l'acquisition de la nourriture. Celle-ci se trouve, on le sait, supportée par du coton hydrophile, dont la surface est parfois assez sèche. Les larves, quand elles sont peu nombreuses, errent à la surface de ce coton mal imbibé et ne peuvent que difficilement absorber la nourriture. Si, dès le début du développement, avec une baguette de verre, on presse sur la surface du coton pour lhumidifier, le développement se fait bien. Si on n'intervient qu'au bout de quelques jours, les larves, qui n'ont pu s’accroître qu'à peine, sont en quelque sorte handicapées par leurs premiers jours de nutrition insuffisante et restent arriérées. Or, quand elles sont nombreuses, les larves pénètrent plus facilement entre le coton el la paroi du tube jusqu’au niveau du milieu nutritif. Une première vient qui s'insinue, par hasard, ou par suite de son chimiotropisme positif, entre le coton et la paroi, une deuxième, puis une troisième s'engagent de même dans le même chemin et l'approfondissent, on voit alors les larves pénétrer de plus en plus profondément, creuser de véritables galeries entre le coton et la paroi. Lorsqu'une larve est ainsi arrivée à un endroit où le milieu nutritif est facilement accessible, on ne tarde pas à voir en ce point 20, 30 larves rangées parallèlement, serrées les
unes contre les autres, retenues là parce que la nourriture y est abondante.
L'examen répété de milliers de tubes d’élevages m'a ainsi permis de constater que les larves qui pénètrent profondément entre le coton et la paroï du tube de verre, jusqu’à être parfois emprisonnées dans une logette renfermant la bulle d'air qu’elles ont entraînée avec elles, se développent plus vite que celles qui sont restées au voisinage de la surface. Leur devenir dépend alors de la facilité plus ou moins grande qu’elles auront au bout de quelques Jours à regagner la surface, sans quoi elles meurent finalement asphyxiées. Cette observation est à rapprocher des constatations faites par WEINLaAND sur des larves non aseptiques. Cet auteur a en effet constaté que la production des graisses se faisait mieux en milieu anaérobie qu’en présence de loxygène, mais l'interprétation de ce fait reste discutable en raison de la part que les bactéries peuvent prendre dans sa réalisation.
Le sort d’un individu se trouve ainsi dépendre de multiples conditions fortuites : sécheresse, humidité, proximité de la nourriture — surtout pendant ses premiers jours d’existence — nombre des larves, vie en surface ou en profondeur. Autant de conditions, réalisées par hasard, d’où dépendent la mort plus ou moins précoce ou la vie de la larve envisagée.
A côté de ces différences liées à des conditions extérieures diverses, il arrive que lon note des différences individuelles qui ne paraissent pouvoir être rapportées à aucune cause extérieure et qui s’observent même si les larves proviennent toutes de la même femelle. Il est certain qu'il y a des différences constitutionnelles souvent minimes, pouvant influer sur tout l’avenir de l'organisme. Une des plus faciles à imaginer est la plus ou moins grande quantité de réserves contenues dans l'œuf. Nous avons vu que, sur les milieux pauvres, les Mouches pondent des œufs moins riches en inclusions, ainsi que le montre l'examen direct, et qui finissent par avorter. On conçoit qu'entre cet état et Pétat normal peuvent se rencontrer toutes sortes d’intermédiaires.
Je tiens à noter spécialement l'influence très grande des conditions externes, pendant les premiers stades de vie larvaire, qui retentit d’une façon définitive sur la résistance, la vitalité de lindividu, même lorsque celui-ci se trouve ensuite placé dans des conditions plus favorables,
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En résumé, il ressort de ces constatations que les chances de salut, même limité à quelques individus de la lignée placée dans des conditions nouvelles défavorables, résident tant dans leurs différences constitutionnelles congénitales que dans des variations souvent minimes, et réalisées par hasard, des conditions extérieures. Conditions extérieures et constitutions réagissent d’ailleurs réciproquement les unes sur les autres. Ces expériences permettent ainsi de saisir un des aspects les plus intéressants de la sélection. À côté de la sélection darwinienne, basée sur les particularités utiles, il est une autre sélection, peut-être plus importante encore, mais désordonnée, qui résulte uniquement des conditions de vie réalisées au hasard, c’est-à-dire dépendant d’une série de causes dont chacune ne présente aucun rapport nécessaire avec l'effet produit.
ESSAIS DE CONSTITUTION D'UN MILIEU NUTRITIF ARTIFICIEL PAR VOIE ANALYTIQUE
Toutes les expériences précédentes, outre les résultats particuliers qu'elles comportent, ont montré combien les divers milleux arüliciels utilisés diffèrent profondément, au point de vue de leur valeur alimentaire pour les Drosophiles, de la Levure de boulangerie employée comme aliment témoin.
L'insuccès de mes premières tentatives me conduisit à rechercher quelles pouvaient être la ou les substances contenues dans la Levure et qui se trouvaient être indispensables à la nutrition des Mouches. Après étude, j'écartai tout d’abord l'hypothèse qu'il put s'agir de quelque élément minéral propre à la Levure et y existant même en très petite quantité. J'avais en effet mis dans mes milieux tous les éléments minéraux, acides ou bases, décelés par les analyses des cendres de Levure, etexistant en quantité notable. D'autre part, j'avais préparé avec grand soin des cendres de levure que J'avais utilisées, après traitement nécessaire pour Îles dissoudre, pour la constitution de certains milieux artificiels au
lieu des solutions minérales fabriquées de toutes pièces que j'employais habituellement. Cette modification ne détermina aucun changement appréciable dans le comportement des Mouches ni des larves.
Il ne me parut pas non plus vraisemblable que la substance indispensable fut un hydrate de carbone. On sait que la Levure contient du glycogène mais, outre que l'addition de ce composé, de même que celle de glucose, n'avait pas modifié sensiblement la valeur des milieux artificiels, la Levure que j’utilisais avait souvent subi, intentionnellement, un début d’autolyse, avec destruction intracellulaire très rapide du glycogène accumulé. Or cette Levure, très appauvrie en hydrates de carbone, se montra un milieu excellent, aussi bon que de la Levure absolument fraiche et n'ayant pas subi d’autophagie.
Les recherches paraissaient donc devoir être limitées aux composés albuminoïdes, albumines, acides amidés, corps puriques, extractifs, etc., où aux corps gras.
Je commençai par étudier l’action des graisses de la Levure pour la raison suivante : les larves, placées sur Levure, produisent et accumulent des quantités de graisse considérables. La Levure en contient, cela est certain, mais 1l y a, semble-t-il, une disproportion entre la quantité totale de graisse ingérée par une larve, sous forme de graisse de Levure, et la quantité énorme de graisse, mise en réserve dans son tissu adipeux. J'avais d'autre part constaté que même si des larves sont placées sur des milieux artificiels contenant une graisse et absorbent cette graisse, ainsi que cela a pu être constaté directement dans certains cas, ces larves ne réussissent à en mettre en réserve qu’une quantité insignifiante et, en tout cas, natteignent pas le terme de leur développement. Ces remarques, ainsi que beaucoup d’autres, m’avaient conduit à penser que les larves devaient réaliser facilement la synthèse des graisses aux dépens de substances contenues dans la Levure, et qui n'étaient ni des graisses, ni des hydrates de carbone. Je fus ainsi amené, pour essayer d’éclaireir cette question, à élever des larves sur de la Levure ayant subi un dégraissage prolongé et à rechercher si ce milieu serait encore apte à la nutrition des Drosophiles.
Levure dégraissée et graisses de levure.— La Levure contient une quantité assez élevée de graisse. Quelques dosages effectués
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après saponification totale par la soude, libération des acides gras par l’acide chlorhydrique, traitement par l’éther absolu, puis par l’éther de pétrole m'ont fourni une teneur de 1 gr. 765 d'acides gras pour 100 grammes de Levure sèche, correspondant à environ 400 grammes de Levure fraîche (75 p. 100 d’eau). Ces acides gras ont un point de fusion assez élevé, sont solides à la température ordinaire, mais fusibles à 55°.
L’extraction totale de la graisse de Levure est une opération à peu près impossible, si l’on ne détruit pas au préalable par la soude la substance protoplasmique elle-même. Un semblable procédé ne pouvait convenir pour lexpérience projetée. D'autre part, il est certain qu’une simple macération dans l’éther, même prolongée pendant des mois, serait incapable d'opérer une extraction suffisante des graisses. Pour faciliter celle-ci, j’essayai de broyer, au préalable, les cellules de Levure, au moyen du broyeur à billes de verre de Borrez (‘). Au bout de 36 heures, la Levure en suspension dans l'alcool absolu était parfaitement broyéeet ne montrait plus, à l'examen microscopique, de cellules intactes.
Avant de rechercher si la Levure ainsi broyée, puis dégraissée, avait encore la même valeur nutritive, j'essayai tout d’abord la Levure simplement broyée, non dégraissée. Pour cela l'alcool dans lequel elle se trouvait en suspension fut évaporé. La masse résiduelle fut additionnée de 2/3 d’eau, comme je faisais d’habitude, répartie sur coton, stérilisée à 120° et essayée. Or sur ce milieu, de consistance pâteuse, les larves, au sortir de l'œuf, errèrent à la surface sans en pouvoir absorber une parcelle et toutes moururent d'inanition au bout de deux ou trois jours. Seul l’état physique du milieu pouvait être incriminé. Il était évident que la Levure broyée, puis dégraissée, ne donnerait pas de renseignements plus intéressants.
J’eus alors recours au dégraissage de la Levure non broyée au moyen d’un appareil à extraction par l’alcool bouillant.
De la Levure ayant déjà séjourné quatre semaines dans l'alcool fut épuisée dans l’appareil à extraction par l'alcool à ro0° bouillant pendant 10 heures. La masse résiduelle fortement décolorée fut ensuite séchée, pilée, humectée d’eau, puis soumise après séchage à une nouvelle extraction pendant Q heures. La Levure extraite
() M. Borne à bien voulu mettre à ma disposition le broyeur de son Laboratoire de l'institut Pasteur; je lui adresse tous mes remerciements.
fut séchée, puis mise en suspension dans l’éther anhydre pendant 20 heures. Elle fut enfin lavée à l’alcool absolu, à l'acétone et desséchée à 50°,
Le liquide alcoolique ayant servi à l'extraction était, à chaud, transparent, d’une belle couleur jaune d’or. Par refroidissement, il se précipitait un produit blanchâtre, soluble à nouveau par chauffage et qui se déposait au fond du ballon.
La Levure dégraissée et séchée fut diluée dans de l’eau, dans la proportion usuelle de 2 parties pour 3 d’eau, puis additionnée de coton et stérilisée en tubes. Malgré le traitement subi, cette Levure restait en suspension dans l’eau et formait une émulsion tout à fait comparable à celle que l’on obtient avec de la Levure ordinaire.
Les résultats observés sur ce milieu sont les suivants : Les larves, très actives pendant les premiers jours, s’accroissent beaucoup plus lentement que sur les milieux témoins à Levure ordinaire. La taille des larves n'est en effet que de 1 mm. 5 le troisième jour, de 2 mm. 5 à 3 millimètres le cinquième jour. Vers le dixième jour, elles mesurent 2 mm. 5, 4 mm. 5 et même 4 millimètres. Elles sont encore actives, mais transparentes et leur tissu adipeux reste dépourvu de réserves. Quelques larves atteignent 4 mm. 5; dans 1 tube sur 8 apparurent même quelques pupes, petites, à le quatorzième jour, puis 9 autres un peu plus tard. Ces pupes moururent sauf une qui donna naissance à une Mouche très petite, éclose le dix-neuvième jour. Une autre pupe laissait voir la Mouche bien formée à son intérieur, mais celle-ci mourut avant d’éclore. Cette formation de pupes resta exceptionnelle. Dans les autres élevages, toutes les larves moururent du quinzième au dix-neuvième jour, après avoir présenté les phénomènes, que nous connaissons, de diminution progressive de l’activité et d'inertie prolongée précédant la mort.
La valeur nutritive de cette Levure dégraissée peut être, d’après les résultats, comparée à celle des milieux artificiels à peptone et lécithine que j'avais déjà employés. Il est donc évident que là où les substances indispensables avaient passé dans l'extrait alcoolique, la levure extraite s’en trouvant dépourvue ou à peu près.
Quelles étaient ces substances ?
Extrait alcoolique dé levure. — W eut été très intéressant
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d'étudier précisément le liquide d'extraction de cette Levure devenue insuffisante. Malheureusement il fut perdu par accident.
Un nouvel extrait fut préparé de la manière suivante : 100 grammes de Levure furent épuisés par l'alcool absolu bouillant, dans l’appareil à extraction pendant 16 heures. L’extrait, de couleur jaune d’or, présentait par refroidissement un dépôt blanc jaunâtre, constitué en majeure partie par un corps gras. On évapora l'extrait total et on reprit le résidu par l'alcool à 70° froid. Celui-ci put dissoudre une bonne partie de l'extrait et se colora en jaune d'or. Il resta une partie blanc-jaunâtre insoluble, que l’on sépara par filtration et qui se montra constituée en presque totalité par des corps gras.
La liqueur alcoolique fut évaporée et le résidu fut repris par l’eau chaude, puis filtré sur papier Chardin mouillé. Ce résidu étant à peu près intégralement soluble dans l’eau, il ne resta que très peu de choses sur le filtre. Il est bien évident qu'un semblable extrait ne contenait plus que des traces de graisses.
Un milieu fut alors préparé, contenant 2 p. 100 de peptone, les sels minéraux usuels et 25 centimètres cubes de cet extrait de levure.
Sur ce milieu (milieu sans corps gras, mais avec extrait de levure) les résultats sont restés très médiocres : les larves atteignirent la taille 1/4, le quatrième jour, puis s’accrurent plus lentement atteignant 1/2 vers le huitième jour et 3/4 vers le quinzième ou seizième jour. Dès le dix-huitième jour, on nota des cadavres, presque toutes les larves étaient mortes le vingtcinquième jour. Les larves restèrent maigres et transparentes, leur tissu adipeux étant dépourvu de réserves. Dans aucun cas, il n’y eut formation de pupes.
Si lon rapproche ce résultat de celui de l'expérience avec levure dégraissée, il semble qu'il faille uniquement mettre en cause les graisses de Levure.
En effet :
1° La levure dégraissée est insuffisante.
2° La substance utile passe dans l'extrait alcoolique total.
3° Cet extrait, privé de graisse, est insuffisant, d’où l’on pourrait, semble-t1l, conclure que la substance indispensable n’est autre que la graisse de Levure.
Cependant une telle conclusion serait certainement erronée :
J'avais en effet effectué, entre temps, des expériences avec un milieu artificiel constitué par de la peptone et des sels minéraux, avec addition de ces graisses de Levure seules et je l'avais étudié comparativement avec le milieu peptone-lécithine. L'addition de graisses de Levure ne se montra pas supérieure à l’addition de lécithine.
Je fus ainsi conduit à cette nouvelle conclusion : il faut ajouter au milieu peptone-sels non seulement un corps gras (graisse de levure ou lécithine) mais aussi l'extrait alcoolique dégraissé qui, lui, contient la substance indispensable.
Je constituai alors un nouveau milieu (8 66) ainsi constitué :
PODLONE NET EN PRE 2 p. 100 BéCATOIDÉ REA RCRNC Er 0,90 p. 100 Extrattdedenure nee 50 cm?
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Sur ce milieu (fig. 8)la ponte fut abondante, comme sur tous les milieux à lécithine ; les larves s’accrurent rapidement atteignant la taille 1/3 à 1/2 vers le quatrième jour, 3/4 le sixième et 1/1 le septüème jour. Dans tous les tubes apparurent des pupes dès le septième, neuvième, dixième ou onzième jour. Il s’en forma de 12 à 50 (exactement 12, 30, 25, 46,50). Un certain nombre de ces pupes moururent sans évoluer, mais dans tous les tubes quelques-unes donnèrent des Mouches dont l’éclosion survint du douzième au dix-septième jour. On obtint exactement pour 5 tubes : 7 Mouches, 30 Mouches, 6 Mouches, 15 Mouches, {4 Mouches au bout de 18 jours, date où lPobservation fut interrompue et où de nombreuses pupes encore vivantes paraissaient prêtes à éclore.
Cette expérience fut faite en prenant pour témoin un milieu artificiel composé de peptone, lécithine et sels minéraux, mais sans extrait alcoolique dégraissé de Levure. Ce milieu témoin donna les résultats connus (mort de la plupart des larves, formation de quelques pupes très rares et tardives, pas de Mouches).
Bien que sur les deux milieux, les larves aient disposé de lécithine, celles vivant sur le témoin n’emmagasinèrent donc que des quantités infimes de graisse dans leur tissu adipeux et restèrent transparentes. Au contraire, celles élevées sur milieu à extrait de Levure dégraissé et lécithine présentèrent un corps
222 E. GUYÉNOT
adipeux de plus en plus gros, devenant opaque et dont les cellules étaient bourrées d’inclusions graisseuses.
En somme, pour la première fois, j’obtenais un milieu nutritif, permettant le développement complet de la majorité des individus avec cependant une mortalité et une durée de développement évidemment plus grandes que sur Levure témoin (pupes en 7 à 12 jours au lieu de 6 et Mouches en 12 à 16 jours au lieu de 11).
Ces expériences montrent nettement qu'un milieu contenant de la peptone, de la lécithine, et des sels minéraux (ce qui est
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Fig. 8. — Courbes montrant le développement comparé des Drosophiles sur Levure, milieu peptone-lécithine et milieu peptone-lécithine, additionné d'extrait alcoolique dégraissé de Levure.
insuffisant), devient un milieu déjà très convenable si on lui ajoute extrait alcoolique de Levure, privé de ses graisses. Sous l'influence des substances contenues dans ce produit, ou bien les larves réalisent une synthèse des graisses aux dépens de ces substances ou de la peptone, ou bien deviennent capables de tirer de la lécithine un parti qu’elles ne pouvaient en tirer en leur absence. Il y à vraisemblablement les deux choses, puisque Putilisation de la lécithine ressort du fait que l'addition de l'extrait de Levure à un milieu sans lécithine reste inefficace.
Pour terminer, je conclurai que la ou les substances indispensables, telles qu'on peut les extraire du corps de la Levure fraîche sont caractérisés par leur solubilité :
1° dans l’alcool à 100° bouillant,
2° dans l’alcoo! à 70° froid,
3° dans l’eau bouillante,
4° dans l’eau froide.
Ce ne sont pas des graisses ; ce ne sont ni des albumines, ni des peptones (la réaction du biuret est négative); ce ne sont pas des corps réduisant là liqueur de Fehling. Je m’en tiendrai pour le moment à ces premières constatations.
Essai des autolysats de Levure. — Le procédé d’extraction que J'avais employé est long et ne peut être réalisé que sur de petites quantités de Levure à la fois. Comme j'avais besoin d’extrait de Levure en grande quantité, je m'adressai à un autre procédé de solubilisation des constituants de la Levure qui m'a donné des résultats excellents.
On sait que la Levure, sortie de la cuve à fermentation et lavée, ne tarde pas, se trouvant privée d’aliments, à présenter une véritable autodigestion. C'est le phénomène d’autophagie de la Levure consistant en une fermentation suivie de liquéfaction, qui a été étudié par THÉNARD, PASTEUR, SCHUTZENBERGER et DESTREIN, etc., et que l’on rattache actuellement à la catégorie générale des phénomènes d’autolyse.
L'assimilation des cellules de Levure se trouvant brusquement supprimée par la cessation de l’apport alimentaire, les phénomènes de désassimilation, c’est-à-dire de destruction cellulaire Pemportent. [y a d'abord fermentation intense, en même temps que disparaît le glycogène renfermé dans la cellule de Levure. La substance vivante est ensuite progressivement dissoute et détruite. Dans ces transformations interviennent les mêmes agents que dans la vie normale, c’est-à-dire les diastases intra-cellulaires. La Levure se digère elle-même.
Nozrr a indiqué un procédé industriel qui permet d'extraire par autolyse, de la Levure pressée du commerce, un produit qui possède la saveur du bouillon et qui peut remplacer, dans les usages culinaires, les extraits de viande. Pour obtenir cette autolyse, il suffit de délayer dans l’eau la Levure et de la maintenir
bo
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à une température comprise entre 90° et 60°. Dans ces conditions la chaleur s'oppose à la pullulation des germes sans nuire aux fermentations qui produisent lPautolyse. Les matières albuminoïdes de la Levure passent dans l’eau et, si Pon attend un temps suffisant, on constate que le liquide finit par ne plus donner les réactions des peptones. Les albuminoïdes se trouvent alors en majeure partie sous la forme d’acides amidés, d’amides et de bases puriques.
Les travaux déjà anciens de SCHÜTZENBERGER (1874), de Saz- KkoWwSkY (1899-90), de Kossez, de Bücuxer, de GErer et Hazin ont montré que, pendant l’autophagie de la Levure, on voyait prendre naissance de l'alcool, de lacide carbonique, des éthers, puis des bases nucléiques (guanine), des bases hexoniques, des acides amidés : tyrosine, leucine. KurcHer a mis en évidence la présence d’adénine, de lysine, d’arginine, d’acide aspartique. A. Harpex et S. Paixe (1912) ont montré que la glycogénase transformait le glycogène en sucre et que secondairement la zymase dédoublait celui-ci en gaz carbonique et alcool. KuTGHErR et LEHMANx (1903) ont signalé la présence, dans l’autolysat de levure, de choline provenant de la décomposition de la lécithine ; 10 litres de Levure ont fourni 2 gr. 35 de chloraurate de choline, ce qui indique une teneur assez élevée en lécithine. Une étude d'ensemble des constituants de l’autolysat de Levure reste à faire.
Je vais maintenant relater les résultats de trois séries d’expériences faites avec ces autolysats de Levure, employés tels quels ou après certains traitements.
1'e série d'expériences
On dilue, dans un vase flambé, 150 grammes de Levure dans 200 centimètres cubes d’eau distillée bouillie et on maintient le tout pendant quatre jours à 550, Le liquide subit une fermentation intense pendant les premières vingt-quatre heures, puis se colore progressivement en brun en même temps que sa réaction devient nettement acide. Dans le fond du bocal se trouve la Levure incomplètement détruite, dont la membrane est intacte et qui renferme encore, ainsi qu’en témoignent des colorations électives, la majeure partie de ses substances nucléiniques.
On filtre sur papier Chardin pour séparer la partie soluble de la Levure non autolysée. On obtient un liquide brun, trouble, contenant des particules en suspension colloïdale, dont on conserve une partie telle quelle (x 2/0). Une autre partie de cet autolysat est filtrée sur bougie à l’aide du vide. On obtient ainsi un liquide brun, parfaitement clair, et transparent (4 2/1).
Enfin on mélange une troisième portion de l’autolysat opalescent avec une partie équivalente de la Levure non digérée restée sur le premier filtre. Ce mélange constitue le milieu & »/».
On étudie ensuite le développement des Drosophiles sur ces trois milieux, ainsi que sur Levure ordinaire servant de témoin (fig. 9).
Voici les résultats de ces essais :
1° Sur Levure témoin, formation régulière de pupes en cinq à sept Jours et éclosion de Mouches au bout de onze à treize jours.
29 Sur autolysat brut(s 240) le développement se fait très bien, mais avec un léger retard sur les témoins ; il y a formation de pupes en neuf à quatorze jours et naissance de Mouches en seize à dix-huit jours. Un certain nombre de larves meurent sans puper, mais toutes ont des réserves dans leur tissu adipeux. Il y a des pupes dans tous les tubes, mais elles sont plus où moins nombreuses : on en compte suivant les élevages 15 à 20, 4o à 50 ou une centaine. Le nombre des Mouclies varie parallèlement (5, 15, 30 à 4o, 50). Les Mouches nées dans ces conditions sont vigoureuses. Transportées sur Levure, elles y ont donné une deuxième génération abondante. Le retard constaté n’a rien d'étonnant si l’on songe que cet autolysat, obtenu au bout de quatre Jours seulement, correspond à un poids sec très faible par rapport à celui de la Levure normale.
3° Sur autolysat brut + Levure partiellement digérée (4 242), le développement se poursuit très régulièrement. Toutes les larves se transforment en pupes. Celles-ci apparaissent au bout de neuf à onze jours. Les Mouches commencent à naître au bout de quinze à dix-sept jours. Les pupes sont nombreuses (40 à 100) et on obtient un nombre presque identique de Mouches.
Toutes ces Mouches ont donné, sur place, une deuxième génération.
Il est intéressant de noter que sur ce milieu qui contient en somme tous les principes de la Levure, le développement subit un retard de même ordre de grandeur que celui observé sur autolysat brut seul. Ceci paraît être en rapport avec le changement d'état physique et avec les transformations chimiques consécutives à l’autolyse. Cependant ce milieu est d'action plus régulière que l’autolysat seul, en ce sens que la quasi totalité des larves se transforment en pupes et que presque toutes celles-ci évoluent complètement jusqu’à lPimago.
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4° Sur autolysat filtré (x 247) les choses en vont tout autrement. Sur plusieurs dizaines de larves constatées dans chaque tube, quelques-unes seulement se transforment en pupes (4, 5, 2, 7; 1, à pupes). Ces quelques pupes n'apparaissent qu’au bout de quatorze à seize jours. Dans trois tubes seulement quelques pupes donnent naissance à des Mouches (3, 3, 1) qui naissent du vingt et unième au vingt-cinquième jour. La majorité des larves ne dépassent pas la taille 3/4, mais restent en vie pendant plus de 25 jours.
L’autolysat brut 4 2/0 présentait les quelques caractères sui-
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Fig. 9. —Courbes montrant le développement comparé des Drosophiles sur Levure témoin, sur autolysat brut à 240 et sur autolysat filtré à 241.
vants : par addition d’un volume d’alcool absolu, formation d’un précipité blanc, qui, séparé par filtration, s’est montré insoluble dans Peau, mais pouvait y être mis en suspension, constituant alors un liquide opalescent, blanchâtre, ne donnant pas la réaction du biuret, ni celles du glycogène.
La liqueur alcoolique donne, après évaporation, un produit ayant la consistance, l'aspect et l'odeur de Fextrait de Liebig, à peu près entièrement soluble dans l'eau. La liqueur aqueuse obtenue est acide au tournesol, donne un biuret rougeâtre (peptones), n'est pas précipite par ébullition, ni par neutralisation (pas d’acidalbumines), ne réduit pas la liqueur de FenrinG.
2° série d'expériences
On met en autolyse, à 550, 500 grammes de Levure de boulangerie dans 600 grammes d’eau bouillie, pendant cinq jours. On filtre comme précédemment sur papier Chardin et on obtient un autolysat brut, opalescent (æ 251).Cet or est fortement acide ; cette acidité après dosage correspond à 4 gr. 5 de SO‘H2 par litre. Il dodue un biuret rouge sombre. Par nn on obtient un très léger précipité d’acidalbumines.
L’addition de sulfate d’ammoniaque à saturation donne un très léger précipité d’albumoses. Ce liquide ne réduit pas la liqueur de Femrine,
Sur autolysat brut à 251, expérimenté à 230, la ponte est abondante, les larves atteignent les tailles 3/4 et 1/1 du huitième au neuvième Jour. Dès le douzième jour apparaissent des pupes, dont on observe parfois un nombre élevé (4, 20, 18, 157, 8, 10, 39, 28, 40, 10, 12, 10, 14, 15, 1). Pratiquement la presque totalité des larves se transforme en pupes. Les seize, dix-sept et dixhuitième jours éclosent les premières Mouches. Cette éclosion se poursuit jusqu'au vingt-cinquième Jour. Beaucoup de pupes ne donnent pas de Mouches, cependant celles-ci s’observent en nombre déjà important (4, 17, 15, 50, 4, 7, 25, 23, 4o, 8, 8, 5, 10, 9,.1). Laissées sur place ces Mouches vivent encore une vingtaine de jours, parfois davantage et, dans trois tubes, donnent une deuxième génération. La température de l’étuve s'étant trouvée abaissée accidentellement, du seizième jour au vingt-deuxième, à environ 20°, il faut tenir compte de ce fait qui a naturellement déterminé un léger retard dans l’éclosion des Mouches.
Cet autolysat représente en somme un aliment complet pour la Mouche, mais le développement s’y fait plus lentement et moins régulièrement que sur la Levure, ce qui est vraisemblablement dû en grande partie à sa moindre concentration en principes nutritifs.
J'ai fait plusieurs expériences pour voir si, en ajoutant à cet autolysat diverses substances, il serait possible de combler ce déficit alimentaire; j'ai pour cela préparé des milieux constitués par lautolysat brut & 257, additionné de peptone 2 p. 100, ou glucose 1 p. 100, ou lécithine 1 p. 100 où peptone-glucose, où peptone-lécithine.
a) L’addilion de peptone seule à permis une croissance plus rapide des larves et une formation plus précoce des pupes, cel-
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les-ci apparaissant les onzième, douzième, treizième jour. Sur ho larves, il se forma environ 30 pupes, sur 15 larves 12 pupes, etc. Dès le seizième jour naquirent les premières Mouches.
L'action de la peptone est sans doute peu marquée; mais sa présence n’est en tout cas pas nuisible et l'élévation de la teneur du milieu en protéique paraît plutôt favorable.
b) Par contre l'addition de glucose non seulement ne détermina aucune amélioration de la valeur nutritive du milieu, mais provoqua plutôt un léger retard dans la croissance larvaire et une augmentation de la mortalité. Les premières pupes apparurent les onzième, quatorzième et dix-septième jour. Leur nombre resta peu élevé (17, 12, 10). L’éclosion des Mouches, d’ailleurs peu nombreuses (10, 5, 1), ne se fit pas avant les dix-septième, vingtième et vingt-sixième Jours.
c) L’addition simultanée de peplone 2 p. r00 et glucose 1 p.100 exerça une légère amélioration comparable à celle provoquée par la peptone seule. Les pupes apparurent dès le onzième jour, on en compta 12, 7, 4o. Les premières Mouches naquirent vers le dix-septième ou dix-huitième jour. On en nota 6, 6, 24.
d) La lécithine exerça une action notable, non sur la durée du développement, mais sur le nombre des individus qui arrivèrent à limago. Les pupes apparurent en onze jours et les Mouches en dix-sept. On compta 45 pupes et 4o Mouches dans un tube, 06 pupes et 35 Mouches dans un autre.
e) En ajoutant simultanément de la peptone et de la lécithine, on obünt les meilleurs résultats. La durée du développement se trouva très légèrement diminuée. Dans un cas, par exemple, la première éclosion eut lieu dès le quinzième jour. Le nombre des larves qui réussirent à puper et celui des pupes qui donnèrent des Mouches fut très élevé (dans un cas 200 pupes et plus de 20 mouches écloses le vingtième jour).
Ces expériences montrent done que lautolysat brut, déjà complet en tant qu’aliment, peut être amélioré par addition de peptone et surtout de lécithine, mais la rapidité de croissance des larves demeure encore inférieure à ce qu’elle est sur levure témoin. Ce résultat peut être dû à la présence de substances toxiques ou retardantes ayant pris naissance par suite des transformations autolytiques. Nous verrons plus loin ce qu'il faut penser de cette hypothèse.
L’autolysat brut 4 97 fut, comme le précédent, filtré sur bougie. On obtint un autolysat filtré de couleur brune, parfaitement transparent, # 26/4. Les parties insolubles dans l’eau, restées à l’intérieur du filtre, furent recueillies et mises en suspension dans l’eau. On vérifia que ce résidu ne contenait pas de Levure intacte.
Sur autolysat filtré à 20%, le développement se montra comme dans la première série d’expériences, très différent de ce qu'il était sur le même autolysat non filtré. Les larves s’accrurent lentement. Elles atteignirent la taille 1/3 à 1/2 vers le huitième jour. Elles restèrent transparentes et dépourvues de réserves. Vers le quinzième jour, la plupart atteignirent la taille 3/4. Vers le vingttième jour, on compta déjà de nombreux cadavres. On trouva encore quelques larves vivantes, mais inertes, les vingt-sixième et vingt-septième jours. Toutes étaient mortes le trentième jour sans qu'aucune ait réussi à puper.
Il est donc nettement établi que l’autolysat filtré est incapable d'assurer la nutrition des larves, par le fait que l'on a retiré de Pautolysat brut les particules insolubles qui s'y trouvaient en suspension et qui ont été retenues dans le filtre.
A cet autolysat filtré, j'ai ajouté de la peptone à 2 p. 100, de la peptone et du glucose, de la peptone et de la lécithine. Ni la peptone seule, ni la peptone-glucose n’ont amélioré sensiblement la valeur nutritive de ce milieu ; les larves moururent dès le quinzième jour après avoir atteint la taille de 1/2 à 3/4, sans avoir pu accumuler de réserves, ni se transformer en pupes.
Par contre, l'addition de lécithine détermina une amélioration considérable. Tout d’abord la ponte fut sur un semblable milieu très abondante. Les larves atteignirent la taille 3/4 dès le huitième jour et on nota l'apparition des premières pupes dès les dixième, onzième ou douzième jours. Ces pupes furent nombreuses (150, 200, 100, 200). L’éclosion des premières Mouches se produisit dès les dix-septième et dix-huitième jours. On en compta de 40 à Do au moins.
Cette expérience montre que l’addition de lécithine à l'autolysat filtré constitue un milieu comparable au point de vue de sa valeur nutritive à l’autolysat trouble, primitif et, d'autre part, que la lécithine et une certaine quantité de peptone mises à part, l’autolysat filtré contient tous les principes indispensables au
développement des Mouches.
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Je série d'expériences.
Je préparai un troisième autolysat en laissant pendant 4 Jours à 99° 3 kilogs 500 de Levure délayée dans 3 litres d’eau bouillie. Après filtration sur papier, je recueillis 3 litres 500 d’un autolysat trouble, de teinte Jaune foncé (& 285). Une partie de cet autolysat fut filtré sur bougie et je recueillis séparément cet autolysat filtré et transparent (x »8r) et le produit obtenu en ràclant l’intérieur de la bougie et mis en suspension dans
l’eau (6 69).
J’ai étudié comparativement :
1° La Levure témoin.
2° L’autolysat brut trouble 4 243.
3° L’autolysat filtré à 267.
4° Un milieu arüficiel.
Peptone. , 2 p. 100 Lécithine 1 p. 100 Sels minéraux . DS
5° L’autolysat filtré + le milieu artificiel.
6° L’autolysat filtré + peptone 2 p. 100.
ne L’autolysat filtré + lécithine 1 p. 100.
8° Le résidu resté dans le filtre, 8 69.
Les résultats ont été les suivants (fig. 10).
1° Sur Levure témoin, développement très régulier ; pupes en 7 à 8 jours (à 23°) et Mouches en douze à treize jours.
2° Sur autolysat brut trouble, les premières pupes apparaissent en quatorze à seize Jours et les Mouches naissent à partir du dix-huitième ou vingtième jour.
3° Sur autolysat filtré, les larves ne dépassent pas la taille 3/4 qu’elles atteignent vers le dix-huitième jour ; on note des cadavres dès le treizième jour. Celles qui persistent restent transparentes, il se forme exceptionnellement quelques pupes petites, au bout de vingt à vingt-cinq jours. Une seule donne naissance, le trente-cinquième jour, à une Mouche de petite taille,
4° Sur milieu artificiel, les résultats sont, malgré la présence de lécithine, toujours médiocres. Les larves atteignent la taille 3/4 vers le dix-huitième jour; certaines meurent dès le quinzième jour. Quelques larves arrivent exceptionnellement à se transformer en pupes (Sur bo larves environ par tubes : 1 pupe le ving-
NO
RECHERCHES SUR LA VIE ASEPTIQUE D'UN ORGANISME 31 ième jour; 2 pupes le vingt-troisième; 1 pupe le dix-huitième Jour, suivie dans ce tube de treize autres; 2 pupes le vingt-troisième Jour; o pupe au bout de Go jours). Aucune pupe ne donne naissance à la Mouche. Quelques larves vivent très longtemps quoiqu’à peu près inertes. Dans un tube, on en trouve deux encore vivantes le cinquante-quatrième jour.
5° Sur le mélange : autolysat filtré + milieu artificiel, le résultat est comparable à celui qui est fourni par l’autolysat
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Fig. 10.:— Courbes montrant le développement comparé des Drosophiles sur Levure, milieu artificiel, autolysat filtré à 281, autolysat filtré + milieu synthétique et milieu synthétique + extrait alcoolique d’autolysat.
non filtré. Les larves se transforment en pupes, dès le douzième, treizième ou quinzième jour. On en compte selon les tubes 60, 75, 19, 2b; les pupes donnent, du moins un certain nombre d’entre elles, naissance à des mouches à partir du dix-septième ou dix-neuvième Jour.
6° Sur lautolysat filtré + peplone, on ne note qu'une très légère amélioration par rapport à ce qui se passe sur autolysat filtré seul. On obtient quelques pupes peu nombreuses vers le
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dix-huitième jour (5 pupes, 1,8, 4, 0). Aucune pupe ne donne naissance à la mouche.
7° Sur autolysat filtré + lécithine, le résultat est tout à fait comparable à celui que donne l'addition du milieu artificiel tout entier. Les pupes sont obtenues en douze à quatorze Jours. Les larves sont turgescentes, non transparentes, et ne meurent qu’excepüonnellement. Les Mouches éclosent entre le dix-huitième et le dix-neuvième Jour.
8 Enfin en mettant en suspension dans Peau, contenant 1 p.100 de peptone et les sels minéraux usuels, le produit obtenu en râclant l'intérieur de la bougie filtrante, on obtient un résultat semblable à celui que détermine l'addition de lécithine à lautolysat filtré. Les pupes apparaissent nombreuses en 9, 10, 11 jours et les Mouches éclosent dès le treizième ou quatorzième jour.
Ce résidu est donc à la fois très riche en un composé identique ou semblable à la lécithine et contient également la ou les substances indispensables de lautolysat.
Conclusion de ces trois séries d'expériences. — Résumons maintenant les résultats de ces diverses expériences pour en tirer les
conclusions.
Nous savons que toutes les recherches effectuées pour constituer des milieux artificiels ont échoué, que le meilleur d’entre ces milieux, composé de peptone, de lécithine et de sels minéraux, est incapable d'assurer la nutrition de la Drosophile et de lui permettre d'effectuer régulièrement son développement complet.
Par contre, on peut, par autolyse de la Levure, obtenir un produit brut, contenant des particules en suspension, qui, bien qu'avec une moindre rapidité, permet régulièrement à la larve de croître, d'effectuer sa métamorphose et d'aboutir à l'imago.
Cet autolysat devient par contre insuffisant si on enlève les particules en suspension qu'il contient, par filtration sur bougie.
Me trouvant ainst en présence de deux milieux nutritifs insuffisants : milieu artificiel et autolysat filtré, je les ai mélangés et j'ai constaté que ces deux milieux, insuffisants isolément, devenaient un substratum nutritif excellent, quand on les l'ÉUNISSAUL,
Or le milieu artificiel ajouté à Pautolysat filtré contient trois catégories de substances, de la peptone, de la lécithine et des sels minéraux. Une expérience faite en ajoutant à l’autolysat filtré la peptone et la lécithine, sans les sels minéraux, a montré que ce n'était pas ceux-ci qui manquaient à l’autolysat filtré. L’addition de peptone seule a été à peine efficace, tandis que l’addition de lécithine seule à l’autolysat filtré en a fait un milieu excellent.
Nous pouvons donc conclure maintenant :
1° En fournissant aux larves de la lécithine, plus les substances de l’autolysat filtré, nécessaires, mais non suffisantes, on obtient un milieu nutritif complet.
29 Un milieu composé de peptone, lécithine, sels minéraux, par lui-même insuffisant, devient un aliment complet si on lui ajoute les substances contenues dans l’autolysat filtré.
Tous les efforts devaient donc tendre naturellement, après cette constatation, à essayer de connaître et d’isoler la ou les substances nécessaires contenues dans l’autolvsat filtré.
Production des graisses du tissu adipeux aux dépens des albuminoïdes dans certaines conditions. — Auparavant, je tiens à attirer l’attention sur les résultats particuliers fournis par l’emploi de l’autolysat filtré, seul ou additionné de peptone. Ce milieu ne contient pas de graisses ; je n’en ai pas trouvé trace en effectuant la recherche des graisses après saponification totale d'une grosse quantité de cet ane
Or, sur un semblable milieu, si d’une façon géné rale les larves restent transparentes et meurent sans puper, avec un tissu adipeux assez pauvre en réserves, quelques-unes ont pu, par contre, se développer jusqu’à la pupe et même, dans un cas ou deux, donner exceptionnellement naissance à des mouches. L’examen microscopique du corps adipeux de semblables larves à montré l'existence de nombreuses vacuoles réfringentes, colorables en noir par l'acide osmique, en rouge par le Sudan HT, qui sont incontestablement constituées par des graisses (fig. 5, pl. IT).
Cette constatation permet d'affirmer qu’en l'absence de gratisses el de sucres, du moins de sucres réducteurs (il y a d’ailleurs peu de chance pour que des sucres aient pu persister dans Pautolysat), les larves sont susceptibles, à des degrés divers, de fabriquer des graisses aux dépens des substances albuminoïdes
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ei de les mettre en réserves. Cette transformation est par contre irréalisable si le milieu albuminoïde est constitué par la peptone seule, ainsi que l’a montré l'étude microscopique du tissu adipeux (fig. 1, pl. I).
Cette synthèse des graisses reste, en tout cas, une opération précaire. La quantité de graisse emmagasinée et le retentissement de cette réserve sur le reste du dév eloppement n’ont rien de comparable à ce qui s’observe quand, au même autolysat filtré, on a ajouté de la lécithine. Cette première indication, qui confirme la réalité d’une transformation aseptique des albuminoïdes en graisses par les larves de Mouches, montre que ce processus reste très limité et que la majeure partie des réserves adipeuses parait provenir d’une utilisation directe des graisses alimentaires.
Essais d'isolement de la substance nécessaire contenue dans l’autolysat. — Les recherches ayant trait à cette tentative ont été interrompues brusquement et sont restées incomplètes. Du moins quelques précisions peuvent être déjà apportées.
Il est extrêmement difficile d'analyser un produit aussi complexe qu’un autolysat de Levure et d'isoler, d’un semblable mélange, les différents éléments quile constituent pour rechercher quel est, parmi eux, celui ou ceux dont la présence est indispensable à la nutrition des mouches.
Au sujet de la nature de cette substance indispensable plusieurs hypothèses peuvent être faites, dont un certain nombre sont dès maintenant à éliminer.
1° Il ne s’agit certainement pas de graisses neutres, ni d’acides gras, ni de lipoïdes pour la raison que ces substances, sont insolubles dans l’eau où que celles qui pouvaient s'y trouver en suspension (lécithine) ont été retenues par la filtration sur bougie.
J’ai d'autre parttraité une partie de l’autolysat filtréet desséché, par léther anhydre et par le chloroforme. Ces dissolvants même employés à chaud, n’ont entraîné que des traces infimes de substances. Ces substances ne donnent pas les réactions des corps gras et les extraits éthérés ou chloroformiques ajoutés au milieu artificiel témoin n'ont aucunement amélioré la valeur nutritive de ce milieu.
2° Il paraît très invraisemblable qu'il s'agisse de sucres. Ceux qui proviennent de lhydrolyse du glycogène ou qui pouvaient se
trouver dans les cellules de Levures sont détruits rapidement lors de la fermentation qui s'établit au début de l’autolyse. Sans doute, la désintégration de certaines molécules albuminoïdes ou des nucléoprotéides peut mettre en liberté de petites quantités de sucre. [y à cependant des chances pour que cette partie hydrocarbonée de la molécule soit elle-même détruite. D'ailleurs laddiüon d’hexoses et même de pentoses ne m'a jamais donné aucun résultat satisfaisant.
3° Une troisième hypothèse concerne les substances minérales de l’autolysat. Il semble peu probable que ce soit à ce groupe qu'appartienne l’élément indispensable, puisque l'emploi des sels minéraux de la Levure entière n’a procuré aucun bénéfice. J’ai d’aiileurs calciné une portion de l’autolysat filtré et ajouté les cendres convenablement recueillies au milieu artificiel témoin, sans que le résultat se soit trouvé en rien amélioré du fait de cette addition.
4° l'est donc très vraisemblable que le produit indispensable est un constituant des molécules protéiques, soit un acide amidé, soit une base purique, soit une base hexonique, soit une autre. substance (choline, ptomaïnes, leucomaïnes, etc...
Extrait alcoolique d'autolysat filtré. — Une simplification importante de l’autolysat filtré a été obtenue en traitant celui-ci par deux volumes d’alcool à 95°. I se forme dans ces conditions un abondant précipité que l’on sépare par filtration. Le précipité est lavé à plusieurs reprises à l’alcool bouillant qui entraine des produits se précipitant par refroidissement.
Cet extrait alcoolique a été ajouté, après évaporation de Palcool, au milieu synthétique témoin et a donné des résultats excellents, supérieurs à ceux fournis par l’addition de lautolysat luimême (fig. 10).
Le développement des larves s’effectue, en effet, avec rapidité. Toutes les larves ou presque se transforment en pupes (180, 150, 200, 120, 180, 200, 190, 100, 200 pupes environ) en neuf à dix jour au plus, Les mouches naissent dès le quatorzième ou quinzième jour et on en recueille dans tous les tubes au moins une centaine. On ne note pas de cadavres de larves. Ces’ mouches transportées sur de nouveaux tubes, renfermant le même milieu, y ont donné une deuxième génération abondante. Jai, depuis,
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maintenu sur ce milieu des Mouches en reproduction très intense pendant plus de vingt-cinq générations.
C’est le meilleur milieu nutritif que j'aie jusqu'alors obtenu. Il est nettement supérieur tant au point de vue de la régularité que de la rapidité du développement à l’autolysat filtré, dont certaines parties nuisibles avaient été vraisemblablement précipitées par l'alcool et séparées.
Cette expérience permet donc d'affirmer que la substance indispensable, soluble dans l’eau, est également soluble dans l'alcool à 70°.
Extraits alcooliques divers. — J'ai alors cherché à obtenir, par des extractions de l’autolysat sec, au moyen d'alcools de concentrations diverses, un fractionnement de cet autolysat pour rechercher dans quelles portions exactement passait la partie utile.
Ces expériences ont été faites en opérant sur un autolysat brut,
non filtré — ce qui évidemment rendait le résultat un peu plus complexe — mais elles devaient seulement servir de première indication.
1° £xtraction par l'alcool à 100° froid
L’autolysat parfaitement desséché dans le vide sulfurique est broyé en présence d'alcool absolu froid, en répétant quatre fois l'opération. L'alcool est décanté, filtré, évaporé, et le résidu, très peu abondant, rèpris par l’eau ; ce résidu est ajouté au milieu artificiel témoin.
Sur un semblable milieu (+ 7), les larves ne se développent pas plus facilement que sur le milieu artificiel seul. Un certain nombre meurent vers le onzième jour. Quelques unes atteignent la taille 3/4 à 1/1; exceptionnellement une ou deux se transforment en pupes qui se dessèchent sans évoluer.
Essai du résidu. — La partie de l’autolysat sec insoluble dans l'alcool à ro0° froid, c'est-à-dire la presque totalité de cet autolysat, est ajoutée au milieu nutritif témoin (y 8). On obtient alors un résultat excellent: pupes en cinq à six jours, nombreuses, aboutissant toutes à des Mouches qui éclosent du neuvième au onzième Jour.
Conclusion. — La substance indispensable est insoluble dans l'alcool absolu froid.
2% Extraction par l'alcool à 100° bouillant
Une portion de l’autolysat insoluble dans l’alcool absolu froid est traitée à trois reprises par l’alcool absolu bouillant. Le liquide est filtré à chaud. Il est de couleur très légèrement jaunâtre. Par refroidissement il se forme un précipité blanc. On évapore l’alcool et reprend par l’eau le résidu qui est entièrement soluble. Ce résidu est ajouté au milieu artificiel témoin.
Dans ces conditions, ôn constate une légère amélioration consécutive à cette addition. On obtient des pupes en petit nombre, mais pas dans tous les tubes et les pupes donnent naissance à quelques Mouches après plus de vingt jours.
Pensant que ce résultat médiocre était dû à une extraction incomplète, J'ai refait une extraction poussée beaucoup plus loin, en traitant à quinze reprises, et chaque fois pendant un temps assez long, l’autolysat par l’alcool bouillant. Le produitobtenu, entièrement soluble dans l’eau, fut ajouté au milieu artificiel témoin (y 78).
Sur ce milieu, l'amélioration est beaucoup plus manifeste. Dans tous les tubes, des pupes sont formées au bout de neuf à dix jours et des Mouches éclosent du dix-septième au dix-huitième jour.
Essai du résidu. — Le reste de l’autolysat, dissous dans l’eau et ajouté au milieu artificiel témoin, donne un aussi bon résultat que l’autolysat non traité par l'alcool à r00°. L'extraction avait done été très incomplète, en ce qui concerne le principe utile et lautolysat en renfermait encore de grandes quantités.
Conclusion. — La substance utile, insoluble dans Palcool absolu froid est difficilement soluble dans Palcool à r00° bouillant.
3° £atraction par l'alcool à 40° bouillant
De l’autolysat sec, épuisé seulement par l’alcool absolu froid, est traité par lPalcool à go° bouillant. On obtient une liqueur beaucoup plus foncée que les extraits précédents, ne précipitant pas par refroidissement, Après évaporation de l'alcool, cet extrait est ajouté au milieu artificiel témoin (y 19).
Sur ce milieu, le développement se fait dans d'assez bonnes conditions. Dans tous les tubes on observe des pupes assez
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nombreuses, à partir du neuvième ou dixième jour et des Mouches éclosent vers le quinzième ou dix-septième jour. Un assez grand nombre de pupes meurent sans évoluer.
Essai du résidu. — La partie de l’autolysat, non dissoute par l'alcool à go° bouillant, est ajoutée au milieu artificiel et donne un résultat aussi bon qu'avant extraction.
Conclusion. — La substance utile, insoluble dans Palcool à r00° froid, très peu soluble dans Palcoo! à r00° bouillant, est peu soluble dans l'alcool à 90° bouillant. +
4° Extraction par l'alcool à 80° bouillant
Le résidu restant après l’extraction précédente et trouvé très efficace est, à son tour, épuisé par l'alcool à 80° bouillant. L’extrait de couleur brun foncé est, après évaporation de l'alcool, ajouté au milieu artificiel témoin
Cette addition provoque une amélioration encore plus nette que l'extrait précédent, On obtient en effet des pupes assez nombreuses en 8 à 10 jours et des Mouches en 15 à 17 jours.
Essai du résidu. — Enfin le résidu est dissous dans l’eau et ajouté au milieu artificiel témoin (+ 17). Dans ces conditions le développement se fait encore régulièrement et rapidement : des pupes nombreuses apparaissent du neuvième au dixième jour et les Mouches commencent à éclore dès le quinzième Jour.
Conczusion. — La substance indispensable est de plus en plus soluble, à mesure que les extraits sont effectués avec des alcools moins concentrés, mais est évidemment plus soluble dans l'eau que dans l'alcool. Cependant les extraits faits avec de l'alcool à 60-709 paraissent, ainst que nous l'avons vu, en contenir la plus grande partie.
Ces caractères de solubilité ne permettent pas, on le conçoit, d'isoler la substance puisqu'elle est plus où moins soluble aussi bien dans Peau que dans les divers alcools et qu'elle passe nécessairement avec d’autres produits dont il est très difficile de la séparer.
Ces expériences fournissent cependant une indication sérieuse. L'une au moins des substances indispensables est insoluble dans Palcoo! à ro0° froid. Or, nous avons vu que quand on fait un extrait par l'alcool absolu bouillant qui renferme, quoiqu'en très
pete quantité, les substances indispensables, la liqueur transparente à chaud se trouble par refroidissement, tandis qu’une substance blanchâtre se dépose sur les parois et le fond du récipient. Le rapprochement de ces deux faits conduit à supposer que cette substance doit être au moins lune de celles qui sont recherchées.
Dans le but de m'en assurer, j'ai préparé, par extraction par l'alcool à ro0° bouillant, dans l’extracteur, de grandes quantités d’un semblable extrait et j'ai pu recueillir près de 3 grammes de substance insoluble à froid. Séparée par filtration, elle présente une consistance un peu gélatineuse. Lavée à plusieurs reprises, sur le filtre, à l’alcool à 100° froid, puis desséchée, elle forme une poudre blanche qui se dissout très facilement dans Peau en donnant une liqueur jaune pâle.
Une petite quantité de ce produit fut alors ajoutée au milieu artificiel témoin (y 25). Voici quels furent les résultats de cet essai.
Sur un semblable milieu, les larves se développèrent assez rapidement, elles atteignirent les tailles 1/2, 3/4 et 1/1 vers le septième Jour. Le dixième jour on nota des pupes assez nombreuses (30, 2, 4o, 10). La première Mouche naquit le quatorzième jour. Les autres entre le quatorzième et le dix-septième jour. À ce moment on en compta 9, 39, 12, 10.
La comparaison avec les résultats obtenus, en utilisant Île milieu artificiel seul, montre nettement que laddition de cette substance entraine une amélioration au moins aussi grande que extrait alcoolique à r00° bouillant total. Elle est toutefois inférieure, comme rendement à l'addition de lPautolysat lui-même, ce qui peut être dù, soit à ce que la substance à été employée en quantité insuffisante, soit à ce que son efficacité est surtout complète quand elle se trouve associée à d’autres substances.
D’autres recherches faites pour déterminer la nature chimique de cette substance et en étudier l’action à diverses concentrations ont été malheureusement interrompues, en juillet 1914, au moment où je pouvais penser être sur le point de résoudre définitivement le problème dont je poursuivais depuis plus de trois ans la solution.
Je ne parlerai pas d'expériences faites en traitant l’autolysat de Levure par l'acide phosphotungstique et en étudiant séparé-
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ment les eaux-mères recueillies après précipitation et la liqueur obtenue par dissolution du précipité. Toutes ces recherches ont été interrompues.
Essai d'autolysats de foie. — Parallèlement aux tentatives que je faisais pour fragmenter l’autolysat de Levure en ses constituants, j'ai fait, à titre d'indication, des essais avec des autolysats de différentes substances. Ceux de foie m'ont donné les résultats les plus intéressants.
Du foie de bœuf broyéet délayé dans l’eau est maintenu à 55°, pendant ro à 15 jours, sous couche de toluène. On chauffe ensuite à 100° ; il se forme un coagulum qui est séparé par filtration. Ce coagulum est digéré par le trypsine en milieu alcalin à 36°. Quand il ne se produit plus aucune coagulation du liquide en digesüon par chauffage à 100°, on mélange les deux extraits, l'extrait primitif non coagulable à 100° et le coagulum digéré. Cet autolysat fut après filtration ajouté au milieu artificiel témoin (y228) L’essai eut lieu à une température de 22°.
Dans ces conditions, des pupes nombreuses apparurent dans tous les tubes dès le neuvième Jour et ces pupes donnèrent naissance à des Mouches dès le quinzième ou dix-septième Jour.
Le rendement fut au moins aussi bon que sur autolysat de levure.
Essais de bouillons de Levure et de foie. — Etant donnée la complexité des autolysats, j'ai recherché si les substances indispensables ne pourraient pas être extraites de la Levure ou du foie, sous une forme plus simple et par un procédé plus rapide. C’est dans ce but que j’ai fabriqué des bouillons.
Bouillon de Levure : Premier essai. — Déjà en janvier 1912 J'avais essayé un bouillon obtenu en chauffant 300 A de Levure délayée dans un litre d’eau, à l’autoclave, à 120°, pendant 20 minutes. Après filtration sur papier, puis sur bougie, J'avais recueilli un suc (1 4), de réaetion acide, ne réduisant pas la liqueur de Fehling, contenant de petites quantités d’acidalbumines et d’albumoses. La Levure utilisée avait dû subir une très légère autolyse avant de m'être livrée (levure en pain du commerce). |
Uulisé seul, ce milieu ne donna que des résultats très médio-
cres : les larves se développèrent lentement ; elles atteignirent la taille 1/3 à 1/2 au plus. De nombreuses larves étaient mortes le vingt-cinquième jour. Toutes étaient mortes le trente-cinquième Jour, sans avoir accumulé de réserves dans leur corps adipeux.
L’addition de glucose ne détermina aucune amélioration ; par contre celle de lécithine -— bien qu’employée alors à doses beaucoup trop faibles, 0,15 p. 100 — donna des résultats encourageants. Les larves se développèrent lentement, mais au bout d’un mois quelques pupes commencèrent à se former (du trentième au trente-sixième jour). Ces pupes furent peu nombreuses, il s’en forma jusqu’au soixantième jour. Quelques Mouches prirent naissance : 3 dans un tube, les trente-septième, quarante-et-unième et quarante-huitième jour ; 2 dans un autre tube les quarantetroisième et quarante-cinquième jour. Il était évident que ces résultats auraient été très améliorés par lemploi d’une dose suffisante de lécithine, c’est ce que montrèrent les résultats d’un deuxième essai.
Deuxième essai. — Un bouillon de Levure fut fabriqué en faisant bouillir pendant une heure 100 grammes de Levure pressée, fraîche, dans {oo grammes d’eau distillée. Le bouillon obtenu fut, après filtration, ramené par concentration à 150 centimètres cubes. Il donna une réaction du biuret légère, ne réduisit pas la liqueur de Fehling. On l'additionna de lécithine 0,50 p. 100 et peptone 2 p. 100.
Les résultats fournis par Pemploi de ce milieu furent aussi bons que ceux obtenus avec l’extrait alcoolique d’autolysat. Les larves atteignirent la taille 1/1 en 6 à 8 jours; les pupes apparurent dès les neuvième et dixième jours. On en compta 6o, 30, 8. Les premières Mouches naquirent du quatorzième au dix-huitième jour.
Le bouillon de Levure, ajouté au milieu artificiel, est donc très efficace et contient les principes indispensables au développement des Drosophiles.
Essai du bouillon de foie. — Le fait que l’autolysat de foie donne des résultats superposables à ceux fournis par l'autolysat de Levure me conduisit à rechercher si le bouillon de foie jouissait de la même propriété que le bouillon de Levure. Or, sur un milieu artificiel additionné de bouillon de foie (milieu 5 79)
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j'ai obtenu régulièrement des pupes en 13 jours et des Mouches en 18 jours. Le bouillon de foie est donc comparable — quoiqu'un peu moins favorable — au bouillon de Levure.
Autres bouillons. — Par contre, d’autres bouillons utilisés à titre d'indications, bouillons de viande, de chair de Poisson, de laitance n’ont pas donné des résultats favorables. J’ai de même ajouté sans succès de la bière concentrée.
Essais d'autres substances. — En présence des difficultés que comportait la recherche dans les bouillons ou autolysats des substances indispensables au développement des Mouches, jai effectué de très nombreux essais, avec de multiples produits, espérant en retirer quelques indications utiles relativement à la nature de la ou des substances indispensables, Comme tous ces essais sont restés stériles, je ne m’attarderai pas à décrire chacune des expériences faites avec les divers produits, je les résumerai seulement brièvement.
1° Acides amidés. — Pensant que le milieu artificiel peptonelécithine pouvait pêcher par défaut de certains acides amidés indispensables, jai essayé addition au milieu artificiel témoin, soit d'acides amidés à l’état pur, soit de produits de la digestion de substances albuminoïdes remarquables par leur haute teneur en tel ou tel constituant. C’est ainsi que j'ai utilisé le glycocolle ou la peptone de gélatine, la leucine, la tyrosine, le tryptophane ou la peptone de caséine sans aucun résultat. Il resterait encore à essayer un grand nombre de constituants tels que l’arginine, la lysine, l’histidine, la cystine, la proline, ete.
Un hydrolysat de viande de bœuf, ne donnant presque plus la réaction du biuret et contenant divers acides amidés, n’a pas été plus efficace.
2° Nucléoprotéides et leurs dérivés. — J'ai déjà relaté les résultats négatifs que m'avait donné l’emploi de nucléine de la Levure. J'ai utilisé ensuite soit l'acide nueléinique, soit l'acide thyminique, soit le nucléinate de soude, sans plus de suceès. Des expériences faites en ajoutant à un milieu artificiel des bases puriques (xanthine, hypoxanthine, guanine) en quantités variables ne m'ont donné de même aucun résultat appréciable.
3 Substances extractives. — Le bouillon de viande ayant paru entraîner une amélioration très nette des milieux précé-
demment employés, j'ai utilisé à nouveau du bouillon concentré ou un extrait alcoolique du résidu sec de ce bouillon sans en obtenir aucune amélioration notable. Même insuccès en utilisant, à doses variées, des substances extractives pures : sarcosine, créatine et créatinine. |
Il en a été de même de l'addition d’allantoïne, de choline, d’urée ou de divers acides organiques (acides lactique, tartrique, citrique) ou de leurs sels,
Utilisation des hydrates de carbone et des graisses avec ou sans autolysat. — Il est très remarquable qu'aucun des hydrates de carbone utilisés, pas plus que les divers mélanges gras, essayés dans mes premières séries d'expériences, ne se. “soient montrés capables d’être utilisés par les larves pour la constitution de leurs réserves, ni même comme aliment énergétique, puisque l’activité des larves et la durée de leur vie n’étaient alors accrues le plus souvent que dans des proportions infimes par rapport à ce qu’elles étaient sur des milieux artificiels dépourvus de ces substances ternaires.
L'exemple de la lécithine qui est parfaitement utilisée en présence d’autolysat, tandis qu’elle ne produit, en l'absence de cet extrait, qu'une amélioration incomparablement plus faible m'a conduit à recommencer les expériences relatives à l'utilisation des graisses et des hydrates de carbone, en présence d’un aliment protéique constitué non plus par la peptone seule, mais par la peptone additionnée d’autolysat filtré de levure.
Première série: Essai des hydrates de carbone.— Les milieux
suivants furent essayés :
Avec autolysal
sans autolysal 60 p. 100
B ro Peptone. . 2 p. 100 GETTMMNCDIONC" 2 p. 100 Peptone 2 p. 100 8 2 { Peptone. : 2 p. 100
‘ae Amidon. . I P. 100 : { Amidon. . 1 P. 100 Peptone. . 2 p. 100 D Peptone. . 2 P:. 100
À 4 Glycogène . 1 P. 100 RUE Glycogène . 1 P. 100 _- | Peptone. . 2 p. 100 ar Pentane+, 2 P. 100
É Glucose. . 1 p.100 Bu) Glucose. … 1 P. 100 Peptone. . 2 p. 100 à Peptone. . 2 P. 100
4) Lévulose . I P. 100 © # ) Lévulose . I p. 100
Tous ces milieux renfermaient la même quantité d’une même
solution minérale mère.
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1° Milieux sans hydrates de carbone. — Sur milieu contenant seulement 2 0/0 de peptone, les larves atteignent péniblement la taille 1/3 à 1/2 vers le neuvième ou dixième jour, meurent à partir du neuvième jour et sont toutes mortes le quinzième jour environ. Ces larves restent petites, absolument transparentes (fig. 1, pl. 1), avec un tissu adipeux complètement dépourvu de réserves (fig. 1, pl. I).
Sur le même milieu additionné d’autolysat filtré, les résultats sont, ainsi que nous l'avons déjà maintes fois constaté, nettement supérieurs en ce qui concerne la croissance des larves (fig. 2, pl. D. On note en effet des larves 3/4 à 1/1 vers le neuvième au dixième jour. La plupart de ces larves meurent. Quelques-unes cependant se transforment en pupes à partir du onzième Jour jusqu’au dix-septième. Aucune de ces pupes ne réussit à achever sa métamorphose. Sur ce milieu, les larves présentent un tissu adipeux renfermant des globules réfringents (fig. 5, pl. Il), se colorant en rouge par le Sudan III. Il y a donc incontestablement production de graisse aux dépens de l'aliment protéique et mise en réserve d’une petite quantité de cette graisse, mais ce processus demeure insuffisant et très variable comme intensité d’un individu à l’autre.
2° Utilisation de l'amidon. — Tandis que sur le milieu renfermant de la peptone et de l’amidon la croissance larvaire reste très précaire, atteignant à peine 1/3 ou exceptionnellement 1/, sur le même milieu additionné d’autolysat, les larves se développent beaucoup mieux ; la plupart d’entre elles atteignent en effet la taille 3/4 à 1/1, mais aucune ne réussit à puper. Ces larves, dont certaines meurent dès le douzième où quatorzième jour, et dont aucune ne dépasse le vingt-deuxième jour, restent transparentes. Leur tissu adipeux renferme cependant quelques granulations réfringentes, colorables par le Sudan II.
3° Utilisation du glycogène. — Sur milieux renfermant peptone
et glycogène, les larves restent minces et transparentes (Hg. 3, pl D. Elles atteignent au plus > millimètres à > mm. 5, très exceptionnellement 3 millimètres vers le douzième ou. quatorzième Jour. Beaucoup meurent d’ailleurs dès le dixième Jour. Aucune ne reste vivante au delà du seizième jour et aucune ne se transforme en pupe. Le tissu adipeux paraît très réduit et absolument dépourvu de réserves (fig. 9, pl Al
Sur le même milieu additionné d’autolysat, la croissance larvaire se fait beaucoup mieux, les larves atteignant la taille 1/1 (6,5 à 7 mm.) vers le huitième ou dixième jour. Ces larves contiennent quelques réserves dans leur tissu adipeux (fig. 4, pl. D); une seule réussit à se transformer en pupe, mais meurt en cet état.
4° Utilisation du glucose. — Les résultats sont comparables aux essais précédents. Sur milieu peptone-glucose, les larves atteignent une taille de 1/4-1/3, exceptionnellement 1/2, meurent à partir du huitième jour et ne dépassent pas le quinzième jour Gig.5, pl. D. Leur tissu adipeux est vide de réserves (fig. 7, pl. ID.
L'addition d’autolysat améliore nettement ce milieu. Les larves atteignent la taille 3/4 à 1/1 vers le douzième jour (fig. 6, pl. D ; 42 pupes se forment le dix-septième jour dans un tube, une le vingt-et-unième jour dans un autre tube. Ces pupes meurent d’ailleurs sans évoluer. Les larves, qui vivent au plus 24 jours, renferment quelques réserves dans leur tissu adipeux.
5° Utilisation du lévulose. — Je pourrais répéter presque mot pour mot, en ce qui concerne le lévulose, ce que je viens de dire à propos du glucose. Tandis que sur milieu lévulosé simple, les larves ne dépassent pas la taille 1/3 à 1/2, sont absolument transparentes (fig. 7, pl. I) et sans réserves (fig. 8, pl. IT), sur le même milieu additionné d’autolysat, elles atteignent, en huit à dix jours, la taille adulte (fig. 8, pl. 1) et quelques-unes se transforment en pupes, qui d’ailleurs meurent à ce stade. Les larves ont un tissu adipeux renfermant quelques inclusions réfringentes (fig. 4, pl. I).
Conclusion. — Ces expériences confirment ce que nous avons déjà observé relativement à la non utilisation des hydrates de carbone par les larves pour lélaboration de leurs réserves. Quel que soit l’hydrate de carbone employé, la croissance reste à peu de chose près aussi précaire que sur le milieu formé de peptone seule et, dans aucun cas, il n’y a élaboration de réserves adipeuses.
Par contre, les milieux renfermant à la fois hydrates de carbone et autolysat permettent une croissance plus rapide, la formation de quelques pupes et la mise en réserve de petites quantités de graisse, mais ces phénomènes ne sont pas plus marqués que dans les milieux renfermant seulement la peptone et l’auto-
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lysat. C’est donc à la présence de cet autolysat qu'ils doivent être attribués et non à une utilisation des hydrates de carbone. Deuxième série : Essai des mélanges gras. — J’ai de même repris mes premiers essais de milieux renfermant divers mélanges gras, en utilisant comparativement la peptone seule 2 0/0 et la peptone additionnée d’autolysat (60 0/0).
Les milieux suivants ont été utilisés (°) :
). Trioléine.
). Trioléine, acide oléique, glycérine.
). Trioléine, acide oléique, oléate de soude, glycérine. ). Acide oléique, oléate de soude, glycérine. ). Acide oléique, glycérine.
18 (19). Trioléine, tripalmitine, tristéarine.
24 (25). Trioléine, ac. oléique, oléate de soude, acide stéarique, stéarate de soude, glycérine.
B 26 (27). Lécithine.
TT DE © © D Q es NN ©
Les résultats ont été les suivants :
1° Sur les cinq premiers milieux (composés oléiques) sans autolysats, les larves restent petites, atteignant les tailles 1/4, 1/3 ou au plus 1/2. Les milieux renfermant l’acide oléique paraissent un peu plus favorables que ceux contenant la trioléine seule. Partout les larves ne vivent guère au delà du quinzième jour et aucune ne se transforme en pupe. Ces larves sont transparentes, leur tissu adipeux reste peu développé bien que renfermant quelques inclusions graisseuses.
2° Sur les mêmes milieux additionnés d’autolysat, le développement se fait beaucoup mieux, mais sans qu’on puisse le considérer comme nettement supérieur aux résultats fournis par le milieu peptone-autolysat, sans corps gras. Les larves atteignent pour la plupart la taille 1/1, du huitième au douzième jour Œig. 9, pl. Letfig. 10, pl. D. Quelques pupes se forment du huiüème au quinzième jour, mais aucune d'elle n’aboutit à la Mouche. Le tissu adipeux est beaucoup plus développé (fig. 2, 3, 14, pl. IT) et renferme d’assez nombreuses inclusions de graisses.
3° Les mêmes remarques s'appliquent au cas des milieux renfermant les trois graisses neutres, trioléine, tripalmitine, tristéarine (fig. 13, pl. ID.
4° Sur le milieu renfermant le mélange gras le plus complexe
4 s NS p ar dcece il:
(9 Les numéros entre parenthèses correspondent aux milieux avec autolysat
5 25), Paddition d’autolysat aboutit à une amélioration plus grande de la valeur nutritive du milieu que dans le cas des graisses précédentes. Dans tous les tubes, en effet, des pupes se forment à partir du neuvième ou dixième jour et quelques pupes donnent naissance, du quinzième au dix-huitième jour, à des Mouches qui meurent rapidement.
9° Enfin les essais avec addition de lécithine donnent les résultats que l’on connaît. Le mélange autolysat lécithine aboutit notamment à la formation régulière, dans chaque tube, de très nombreuses pupes, en 7à 10 jours, et à l’éclosion de nombreuses Mouches du douzième au seizième jour (fig. 12, pl. Il).
Conclusion. — Tous ces résultats montrent nettement que si Von excepte la lécithine et — quoique beaucoup moins efficace le complexe gras oléo-stéarique — les autres substances grasses essayées ne sont guère mieux utilisées en présence d’autolysat de Levure qu’en l’absence de ce produit, ainsi que le fait a déjà été constaté pour les hydrates de carbone.
Il y a cependant entre l'utilisation de ces dernières substances et celles des différentes graisses une différence incontestable. En effet, tandis qu’en l’absence d’autolysat, les larves qui ont à leur disposition des hydrates de carbone ne présentent, dans leurs cellules adipeuses, aucune réserve grasse, dans les mêmes conditions, les larves élevées sur milieux renfermant des graisses absorbent une partie de ces substances et emmagasinent dans leurs cellules adipeuses quelques réserves graisseuses. En somme, lorsque les milieux artificiels renferment de lautolysat de Levure, les graisses fabriquées aux dépens des protéiques sont les seules emmagasinées si le milieu est dépourvu de corps ternaire ou renferme seulement des hydrates de carbone ; lorsqu'il contient des graisses, la partie absorbée de ces graisses alimentaires s'ajoute aux graisses fabriquées par l'organisme et le développement s'effectue d’autant mieux.
Il n'en demeure pas moins qu’en fournissant aux larves un aliment protéique suffisant (peptone-autolysat), celles-ci ne peuvent élaborer des réserves adipeuses suffisantes que si on met à leur disposition des substances grasses d’une certaine constitution chimique, ainsi que le montre l’action incomparablement supérieure des composés stéariques et surtout de la lécithine. Les conclusions que je formulais à la fin de ma première série
de recherches (p. 201) se trouvent donc fortifiées par ces nouveaux essais effectués sur des milieux additionnés d’auto-
lysat.
La structure du tissu adipeux et l'élaboration des réserves sur les divers milieux artificiels. — Les changements très profonds que détermine dans la nutrition des larves la constitution des divers milieux arüficiels ne sont pas sans retentir d’une façon plus ou moins marquée sur l'aspect de leurs éléments histologiques. [l y aurait à ce point de vue de très intéressantes observations à rapporter. Les processus de la métamorphose, dans les quelques cas où celle-ci est réalisée, présentent notamment de nombreuses particularités. Je me contenterai ici de rapporter quelques constatations relatives à la structure histologique du corps adipeux. |
Dans les conditions normales, représentées par l’élevage aseptique sur Levure, le tissu adipeux est constitué, au moment de léclosion des larves, par des files de petites cellules losangiques, à protoplasma finement granuleux, qui ne tardent pas à augmenter de volume d’une façon considérable. Pas plus que les auteurs qui ont étudié cette question, je n'ai constaté de multiplicauon des cellules adipeuses; le développement considérable que finit par présenter le tissu adipeux est dû uniquement à l'accroissement de chacune des cellules initiales qui le constituent. En même temps qu’elles augmentent de volume, ces cellules adipeuses se chargent progressivement d'inclusions qui contribuent à donner aux larves, d’abord transparentes, une opacité de plus en plus marquée. Ces inclusions sont constituées par des gouttelettes réfringentes, se colorant en rouge par le Sudan TL et en noir par l'acide osmique. Au fur et à mesure que la larve avance en âge, ces gouttelettes deviennent plus grosses et plus nombreuses. Leur aspect réfringent, leur comportement vis-à-vis du Sudan HT et de l'acide osmique, leur solubilité dans l’éther ou le xylol indiquent nettement qu'elles sont constituées au moins en majeure partie par des substances grasses. L'action des fixateurs à base d'acide osmique étant très lente, il faut user de certains artifices pour obtenir des préparations bien nettes. La pratique que j'ai utilisée consiste à saisir les larves entre deux pinces par leurs extrémités antérieures et postérieures et à
les déchirer au sein du liquide fixateur (!). Les files de cellules adipeuses se trouvent ainsi floiter dans le liquide et la fixation se fait très régulièrement. Dans ces conditions, ainsi que Ch. Pérez (48) l'a constaté pour les cellules de Calliphora erythrocéphala, les inclusions graisseuses se colorent uniformément en noir foncé,
Lorsque la larve approche de sa taille adulte, on voit apparaître dans les trabécules protoplasmiques séparant les gouttelettes graisseuses des inclusions d’une autre nature, colorables fortement par l’éosine ou l'orange (fig. 11 et 12, pl. ID. Pendant les premiers stades de la métamorphose on voit les réserves graisseuses disparaître progressivement et être remplacées par ces inclusions acidophiles de plus en plus grosses et nombreuses (fig. 6, pl. IV). Ch. Pérez pense que ces dernières inclusions, telles qu'il les a observées chez les larves de Calliphora, sont de nature albuminoïde.
Les cellules ainsi chargées de substances de réserve présentent des dimensions énormes, qui peuvent être plus de 150 fois supérieures à leurs dimensions initiales.
Lorsque les larves sont élevées sur des milieux artificiels très défavorables, tels que ceux constitués par la peptone seule ou la peptone additionnée de divers hydrates de carbone, les cellules adipeuses, bien que la larve s’accroisse quelque peu, restent au stade embryonnaire. Elles s’allongent légèrement, mais leur surface demeure sensiblement la même. Ces cellules, absolument dépourvues de réserves, forment de minces files, flottant dans la cavité générale des larves qui sont alors parfaitement transparentes (fig. 1, 7, 8, 9, pl. H).
Lorsqu'au contraire on ajoute à de semblables milieux de l’autolysat filtré de Levure qui, nous le savons, ne contient pas de graisse, on voit les cellules adipeuses s’accroître et se charger d’inclusions graisseuses. En l'absence de graisses alimentaires et surtout de lécithine, ce processus reste assez précaire, mais le dépôt de graisse est incontestable et les figures que l'on observe (fig. 5, pl. IF) sont la preuve indiscutable de l'élaboration synthétique des graisses par les larves de Drosophiles. Les inclusions graisseuses présentent parfois, dans ce cas, des
(1) J'ai utilisé le mélange fixateur de Borrel,
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aspects un peu spéciaux : à côté de gouttelettes parfaitement colorées en noir on observe, dans la même cellule, des vacuoles de teinte plus claire avec, à leur intérieur, une ou deux gouttelettes plus foncées. Comme une mauvaise fixation ne saurait être incriminée, il faut admettre que ces aspects correspondent à des temps différents du dépôt des réserves grasses dans les vacuoles cellulaires. Des observations identiques peuvent être faites dans le cas de milieux renfermant, outre l’autolysat, des hydrates de carbone, tels que le lévulose (fig. 4, pl. I).
Sur les milieux renfermant à la fois autolysat de Levure et lécithine, le développement des cellules adipeuses ne diffère pas sensiblement de ce que l’on observe sur les larves nourries de Levure. Je signalerai cependant lapparition précoce de grosses inclusions se colorant fortement par l’hématoxyline ferrique (her plait;
L’examen des cellules adipeuses des larves nourries avec des milieux artificiels renfermant, outre l’autolysat de levure, des graisses variées, permet de constater certains aspects dont l’étude approfondie pourrait jeter un jour intéressant sur la composition chimique des inclusions adipeuses.
Sur tous les milieux renfermant de la trioléine, de l'acide oléique, de l’oléate de soude, de la glycérine, mélangés différemment au point de vue qualifitatif et quantitatif, on constate que si quelques vacuoles sont entièrement noircies par l'acide osmique, la plupart présentent un aspect différent. Ces vacuoles sont d’une teinte sépia claire avec, à leur intérieur, des granulations noires plus ou moins abondantes, disposées, soit d’une façon quelconque, soit en couronne à la périphérie de la vacuole (fig. 2, 13, 14 pl. I). I semble que l'inclusion adipeuse soit d’abord constituée par une substance brunissant par l'acide osmique dans laquelle se déposeraient secondairement des gouttelettes noircissant entièrement par l’action du même réactif. L’accumulation et la fusion de ces granulations aboutit à la formation d’inclusions noireissant entièrement, ainsi que le montre l'examen des cellules de larves plus âgées et se développant particulièrement bien. Dans d’autres cas, on observe des cellules adipeuses bourrées de grosses inclusions noires qui se fusionnent en formant de véritables nappes adipeuses (fig. 3, pl. ID). Get aspect est caractéristique de la mise en réserve de substances grasses à point de fusion
peu élevée, car il s’observe notamment avec tous les milieux renfermant de la trioléine, sans autolysat.
Dans certains cas, la coloration des pièces, fixées au Borrel, par le rouge de magenta et le picro-indigo-carmin permet de préciser davantage le mécanisme d’élaboration de ces réserves. On trouve en effet dans les cellules (fig. 14 et 15, pl. IT) un mélange d'inclusions correspondant évidemment à des stades divers de la mise en dépôt des substances de réserve. À côté de gouttelettes entièrement noires, on voit des inclusions arrondies colorées en vert par le picro-indigo-carmin, d’autres sont vertes dans l’ensemble, mais présentent des granulations ou des croissants qui sont restés colorés en rouge par la fuchsine. Parallèlement à ces aspects, on observe des vacuoles de teinte brunâtre dans lesquelles on remarque des granulations ou croissants fortement colorés en noir par l’acide osmique. Si lon essaye d’interpréter ces résultats, il semble bien que le dépôt des réserves commence par celui d’une substance, peut-être albuminoïde, colorable en vert par l’indigo au sein de laquelle se déposent des granulations d’une autre substance basophile. La masse fondamentale serait ensuite imprégnée d’une substance graisseuse que l’acide osmique brunit seulement (lipoïdes?), et sur les granulations basophiles se déposeraient ensuite des graisses noircissant entièrement sous l’influence du fixateur.
Bien que la succession de ces différents temps reste hypothétique, les observations qui précèdent me paraissent établir indiscutablement que les réserves du corps gras larvaire ne sont pas constituées seulement par des graisses, mais représentent des produits complexes, albumino-lipoidiques ou albumino-gratisseux par exemple.
Ces phénomènes successifs ne sont observables que dans les conditions de nutrition très spéciales, réalisées par les milieux artificiels. Dans les conditions normales, la surcharge graisseuse est effectuée si rapidement et avec une telle intensité que c’est à peine si j'ai pu, étant averti, trouver parfois dans ce cas quelques figures analogues.
Conclusion. — Bien que je ne sois pas arrivé à réaliser entièrement le projet que j'avais formé d’élever des larves aseptiques sur des milieux nutritifs parfaitement définis, les expériences que
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J'ai réalisées m'ont cependant permis d'approcher de très près de la solution de ce problème.
La peptone que j'ai utilisée pouvant être facilement remplacée par un mélange des acides amidés qui entrent dans sa constitution, le seul élément qui reste à connaître et à préciser, pour obtenir des milieux parfaitement définis, est représenté par la substance indispensable (ou peut-être les substances) que renferment l’autolysat ou l'extrait alcoolique ou le simple bouillon de Levure et de foie.
Les fractionnements que j'ai opérés, basés sur les degrés différents de solubilité dans l'alcool des divers éléments extraits de la levure, m'ont permis de préparer une assez grande quantité de cette substance dont l'analyse et la caractérisation sont à faire. Encore reste-t-1l à savoir si le produit obtenu est pur, s'il représente la substance indispensable elle-même ou un mélange de corps parmi lesquels se trouverait celle-ci. Le problème de lélevage en milieu défini se trouve en définitive ramené à une question de chimie pure.
En attendant que cette étude nécessaire ait été réalisée, il n’est peut-être pas sans intérêt de rapprocher les conclusions auxquelles je suis arrivé de toute une série de recherches effectuées sur les Vertébrés et qui ont fourni des résultats comparables.
Les travaux auxquels je fais allusion sont ceux qu'a suggérés la recherche de létiologie du béribéri. Cette maladie, qui sévit dans les régions où l’on consomme couramment du Riz comme aliment fondamental, est aujourd’hui considérée comme étant due à l'emploi exclusif du Riz décortiqué, c'est-à-dire séparé de la pellicule transparente qui enveloppe le grain. Cette pellicule contiendrait une substance indispensable à la vie, dont la privation entrainerait des troubles consistant surtout en paralysies, modifications trophiques, aboutissant plus ou moins rapidement à la mort. Les recherches d'Eykmanx ont fait entrer l’étude de cette question dans une voie féconde en montrant que l’on pouvait produire, chez des animaux tels que les Pigeons, un véritable béribéri expérimental en les nourrissant avec du Riz décortiqué. Si on fait ingérer aux animaux déjà malades de l'extrait de balle de paddi, c’est-à-dire de l'enveloppe du grain de Riz, cet extrait présente un pouvoir curatif indiscutable et
les animaux guérissent. La substance curative contenue dans la balle de paddi se trouve aussi dans la Levure dont on peut lextraire par l'alcool et dans les tissus animaux. Elle est probablement très généralement distribuée dans les produits végétaux. W. Sreepp par exemple a montré que les Souris meurent quand on les nourrit exclusivement de pain soigneusement extrait à chaud par l’alcool, mais qu’elles vivent indéfiniment si on réadditionne le pain de son propre extrait alcoolique.
Ces constatations, qu'il est intéressant de rapprocher des résultats infructueux obtenus par tous les auteurs qui ont tenté de nourrir des organismes avec des substances très pures, paraissent établir que, d’une façon très générale, les animaux ne peuvent vivre, S'ils ne trouvent dans leur ration alimentaire quelque substance indispensable que contiendraient la plupart des aliments naturels.
Le problème de physiologie générale ainsi posé présente d’incontestables analogies avec celui devant la solution duquel je me suis trouvé arrêté. En ce qui concerne la nature des substances indispensables, d’intéressantes précisions ont été apportées par C. Fuxcx. Cet auteur a pu préparer, par fractionnements successifs de l’extrait alcoolique de balle de paddi ou de Levure, une substance à laquelle il a donné le nom de vitamine. Cette substance présente un certain nombre de propriétés communes avec celles que j'ai été amené à extraire moi-même de la Levure, notamment en ce qui concerne ses caractères de solubilité dans Peau et dans lalcool. La nature chimique de la vitamine est encore mal précisée. C. Funk a été amené à la considérer comme une base pyrimidique nouvelle. On peut aussi la rapprocher de Pallantoïne ou diuréide glyoxylique, st bien qu'elle se trouverait apparentée chimiquement aux constituants du noyau.
Il est possible que ce soit absence de la vitamine de Levure qui détermine chez les larves cet état de paralysie progressive, aboutissant à la mort que j'ai si souvent indiqué et qui rappelle dans une certaine mesure les troubles présentés par les animaux supérieurs.
Si cette hypothèse venait à être vérifiée, le problème de Falimentation arüficielle des organismes animaux élevés aseptiquement se trouverait définitivement résolu. Il serait dès lors facile
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d'introduire des variations connues dans un milieu nutritif dont toutes les conditions seraient précisées et de rechercher si les modifications ainsi produites seraient capables de retentir d'une façon suffisamment intense sur le patrimoine héréditaire des orga-
nismes.
TROISIÈME PARTIE
ROLE DU MILIEU DANS L'ÉTUDE DE LA FÉCONDITÉ ET DE LA FERTILITÉ DES DROSOPHILES : LES FACTEURS HÉRÉDITAIRES ET LES FACTEURS ACTUELS.
Depuis longtemps, la fécondité est considérée comme une particularité héréditaire des organismes : c’est du moins l’opinion que suggèrent la comparaison des divers degrés de fertilité, caractéristiques des différentes races, ainsi que l’observation de lignées particulièrement fécondes dans l'espèce humaine ou parmi les animaux domestiques, alors que d’autres lignées ou familles se font remarquer par leur très faible aptitude à la multiplication. Par contre 1l à toujours été admis, en même temps, que la fertilité dépend aussi dans une large mesure des conditions du milieu, de alimentation, des intoxications, des maladies, du climat, bref de tout ce qui peut retentir sur le développement et la maturation des organes génitaux, sur l’attrait sexuel, d’une facon générale, sur l’ensemble des processus de la génération.
L’étude de la fertilité doit donc porter nécessairement à la fois sur ce quil y a d’héréditaire et sur ce qui relève des causes actuelles dans la genèse de ce phénomène et doit tendre, dans chaque cas, à faire la part de l’hérédité et celle des actions extérieures dans la production des divers degrés que présente la fertilité, C’est un des cas les plus nets où Pétude de l’hérédité ne se comprend pas sans la connaissance et la maîtrise des conditions du milieu. Or, comme nous le verrons, les auteurs qui ont fait porter leurs recherches sur lhérédité de la fertilité des Drosophiles ont précisément négligé presque systématiquement les conditions dans lesquelles ils observaient le phénomène, si bien qu’ils sont souvent arrivés à des résultats incertains, contradictoires, parfois totalement incohérents. Sans doute, ils ont pu saisir et mettre en évidence des différences de fertilité incontes-
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tables entre les diverses races qu'ils étudiaient, mais, dans bien des cas, le déterminisme de ces variations est demeuré obscur, sans qu’il soit possible de les rapporter avec certitude à une propriété héréditaire ou à des actions actuelles, ni de s’assurer de la mesure dans laquelle Pune et l’autre de ces conditions ont pu participer à la réalisation des particularités envisagées.
Cette incertitude, due à la méconnaissance complète de Pinfluence des actions extérieures sur l'organisme, m'a précisément incité à étudier de près comment les différentes conditions du milieu retentissent sur la capacité de reproduction des Drosophiles. Cette recherche est encore très incomplète ; néanmoins on y trouvera, je pense, des faits assez probants pour que l’on considère un semblable travail comme les prolégomènes nécessaires à l'étude de l’hérédité de la fertilité.
LES FACTEURS HÉRÉDITAIRES DE LA FÉCONDITÉ ET DE LA FERTILITÉ
Au seuil de cet exposé, il est indispensable de commencer par préciser le sens de certains mots que les biologistes emploient souvent les uns pour les autres et qui correspondent cependant à des phénomènes bien distincts. C’est ainsi que l’on confond assez généralement les termes de fécondité et de fertilité et que les auteurs les emploient chacun dans des acceptions très différentes. Sans doute les deux termes sont-ils à peu près synonymes et les différences que l’on peut établir entre eux sont-elles conventionnelles, encore est-il nécessaire de les préciser.
Je crois que l’on peut avec PERL, HYDE, réserver le terme de fécondité à la capacité que possèdent les organismes de séparer d'eux des éléments génitaux murs. La fécondité des femelles serait ainsi mesurée par le nombre des ovules pondus et celle des mâles par la production des spermatozoïdes. La fertilité correspondrait au contraire à la capacité reproductrice totale d’un couple d'organismes mâle et femelle, exprimée par le nombre de
leurs descendants vivants, arrivés à l’état adulte. La fertilité ainsi définie dépend non seulement de la fécondité, mais de Papütude à la fécondation des éléments génitaux, du développement embryonnaire où embryonnaire et larvaire des descendants.
En ce qui concerne les Drosophiles, certains auteurs, CASTLe, CARPENTER, CLARKE, etc., ont étudié la fertilité en se basant uniquement sur le nombre des descendants adultes, sans chercher à connaître le nombre des œufs pondus, ni celui des œufs fécondés, ni celui des larves écloses, par suite sans se préoccuper aucunement de la mortalité accidentelle survenue aux différents âges, que limprécision de leurs conditions d’élevages a dû cependant rendre considérable et extrèmement variable. Se rendant compte de ces difficultés, R. Hype s’est au contraire préoccupé du rapport existant entre le nombre des œufs pondus et le nombre des descendants adultes. C’est précisément ce rapport qui est pour lauteur la mesure de la fertilité; ainsi comprise, la fertilité dépend essentiellement de l'aptitude à la fécondation des gamètes ainsi que de toutes les circonstances qui accompagnent le développement embryonnaire, la vie larvaire et les métamorphoses des descendants.
Un autre terme, qui revient souvent dans les recherches sur la fécondité ou la fertilité, est celui de stérilité. En général, un couple est dit stérile, lorsqu'au bout d’un certain temps il n’a donné aucun descendant : encore faudrait-il préciser, dans chaque cas, si la stérilité est due à ce que la femelle ne produit aucun œuf, ou ne pond que des œufs non fécondés ou si les descendants meurent tous à un stade plus ou moins précoce de leur développement. Ces distinctions n'ont généralement pas été établies. La stérilité peut être de plus relative ou absolue. Par exemple, si une femelle accouplée successivement avec divers mâles, dont la fécondité a été prouvée par leur accouplement préalable avec d’autres femelles, ne pond pas ou ne pond que des œufs inféconds, c’est qu’elle est stérile au sens absolu du mot. Il peut arriver, par contre, que cette stérilité n'existe que si la femelle est accouplée avec certains mâles et cesse en présence d’autres conjoints. La stérilité est alors relative. La même “distinction vaut pour les mâles. Un couple peut d'ailleurs être réellement stérile, au sens absolu du mot, si le mâle et la femelle restent inféconds, quels que soient les individus avec lesquels on
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les accouple ultérieurement. La question de la stérilité serait done très intéressante à disséquer, car on pourrait ainsi en établir le déterminisme, d’ailleurs extrêmement complexe et dans lequel rentre nécessairement, pour une certaine part, l'action des conditions extérieures.
A Ja question de la stérilité se rattache celle de l’origine constitutionnelle de la stérilité, phénomène que lon désigne généralement sous le terme assez inattendu d’hérédité de la stérilité. I est bien évident qu’un couple stérile ne saurait transmettre aucune propriété, mais sa stérilité peut provenir de la constitution héréditaire des individus de ce couple. Des parents plus ou moins féconds peuvent léguer à certains de leurs descendants un patrimoine héréditaire tel que ceux-ci soient inféconds. C’est en ce sens que lon parle, un peu par abus de langage, de Fhérédité
de la stérilité.
L'hérédité de la fécondité
Les auteurs quise sont occupés de la capacité de reproduction des Drosophiles ont systématiquement laissé de côté l'étude de la fécondité pour ne s'occuper que de celle de la fertilité. Je montrerai, dans la dernière partie de ce livre, que la fécondité dépend étroitement, chez la femelle comme chez le mâle, des conditions du milieu, principalement de la température et de la nutrition. Par contre il n'est pas mauvais d'établir, en l'absence d’expériences faites sur les Drosophiles, que d’une façon générale la fécondité dépend aussi de la constitution du patrimoine héréditaire. Les belles expériences de PEARL et de PEARL et SURFAGE sur la fécondité des Poules nous en fourniront la preuve en même temps qu'elles nous montreront de quelle manière l'étude de l'hé-° rédité de cette propriété peut être abordée avec fruit.
La fécondité des Poules, mesurée par le nombre des œufs pondus, dépend nécessairement de plusieurs facteurs que PEARL (46) s’est attaché à préciser et parmi lesquels il fait renter, à juste titre, les conditions du milieu. Une des premières conditions de la fécondité parait être une condition anatomique, c'est-à-dire le nombre des œufs présents dans l'ovaire et létat normal des oviductes. Cependant ces conditions anatomiques
n'ont pas l’importance que lon pourrait, semble-t-il, leur attribuer. (Cest ainsi que Pearz observa une femelle parfaitement normale à tous points de vue, dont l'ovaire était normal anatomiquement, dont loviducte ne présentait aucune anomalie, et qui pourtant, au bout de deux ans, n’avait pas encore pondu un seul œuf. Ceci montre l’importance de divers facteurs physiologiques, conditionnés eux-mêmes, au moins en partie, par la constitution du patrimoine héréditaire et qui déterminent le degré de fécondité.
A côté de ces conditions internes, l’auteur fait la part qu'il convientaux conditions externes. Il fait remarquer que la domestication détermine une ponte plus abondante qu’à l’état sauvage, ce qui paraît lié à l’apport régulier d’une nourriture plus abondante. De même le simple fait de retirer du nid les œufs, au fur età mesure qu’ils sont pondus, peut accroître la ponte d’une façon considérable. C’est ainsi qu'AusriN a montré que tandis que les Canes sauvages pondent, à l’état de nature, de 12 à 18 œufs par an, cette production peut être élevée à 80 ou 100 œufs, si l’on prend soin de les retirer à mesure et d’enfermer les animaux la nuit dans des cages. Haxke et Wenzez ont fait des constatations analogues sur d’autres Oiseaux. Se rendant compte de l’influence des conditions de nourriture où d'élevage, Pearz fait remarquer que tous les Oiseaux expérimentés à la Station expérimentale du Maine ont été nourris, soignés, logés de façons à tous points de vue semblables. ,
Les expériences entreprises dans ces conditions ont abouti aux conclusions suivantes : Si on se contente de suivre la descendance de quelques couples, on constate que la fécondité de la mère ne permet de tirer aucune indication sur ce que sera la fécondité de ses filles. C’est ce que montre nettement l’inefficacité de la sélection à produire des races plus où moins fécondes en partant chaque fois des Poules ayant eu la ponte la plus forte ou la plus faible.
Il est cependant incontestable qu’il ÿ a dans la fécondité des Poules quelque chose dhéréditaire : c'est ce qu’indique le fait, bien connu des aviculteurs, de existence de races présentant des fécondités diverses mais constantes dans chaque race, bien que les individus des différentes races soient élevés dans les mêmes conditions. La race Barred Plymouth Rocks est par exemple très féconde, tandis que la race Cornish Indian (Games ne mani-
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feste qu'une très faible productivité. La science des croisements, inaugurée par Naunix et Mexpez, fut le fil conducteur qui permit à PsarL d'obtenir des lignées pures, présentant chacune une fécondité propre, réapparaissant de génération en génération.
Les recherches de Prar£ ont surtout porté sur la fécondité des Poules pendant l'hiver. En cette saison, beaucoup de Poules cessent complètement de pondre, d’autres présentent une fécondité plus ou moins intense. Les différences entre les lignées, lorsqu'on limite Pétude à la production des œufs d'hiver, apparaissent avec une remarquable netteté.
L'examen du résultat des croisements et de la fécondité des lignées pures a conduit Pauteur à distinguer, en ce qui concerne la production des œufs d'hiver, trois types de fécondité :
a) Les poules qui ne pondent aucun œuf ;
b) Celles qui ont une faible fécondité (définie arbitrairement par un nombre d’œufs inférieur à 30) ;
c) Celles qui ont une haute fécondité (plus de 30 œufs).
Ces trois types de fécondité correspondent à des particularités héréditaires dont on peut, au moyen des croisements, étudier le mode de transmission. C’est ainsi que la haute fécondité est une propriété qui est transmise aux filles par le père et non par la mère. Les filles d’un même père ont en effet la mème fécondité, : que leur mère soit peu ou très féconde. Par contre la faible fécondité est héritée par les filles, aussi bien du père que de la mère.
PEarL n’a pas limité son étude à ces intéressantes constatatons expérimentales, mais il a cherché à les expliquer à la lumière de la théorie mendélienne. Il émit pour cela l'hypothèse que la fécondité hivernale était conditionnée, au point de vue héréditaire, par trois facteurs génétiques :
19 Un premier facteur, P, facteur anatomique, déterminant dans la femelle Ia présence d’un ovaire ;
2° Un facteur physiologique Lr, qui, accompagné de F, déterminerait la faible fécondité ;
3° Un second facteur physiologique L2 qui, étant accOMpagné de F seul, déterminerait aussi une faible fécondité, tandis qu'en présence de F'et de Lr, il déterminerait la haute fécondité.
Pour expliquer que la haute fécondité ne puisse être héritée
que du père, PEarL supposa que le facteur L2 était sex-limited, si bien que tandis que mâles et femelles pourraient être indifféremment homo ou hétérozygotes pour le facteur Li, seuls les mâles pourraient être homozygotes vis-à-vis du facteur Lo, les femelles étant, à ce point de vue, nécessairement hétérozygotes. Sans doute ces facteurs sont purement hypothétiques et basés sur une estimation arbitraire du degré de la fécondité. IL s’est trouvé cependant que la faible et la haute fécondité, définies par rapport au nombre moyen de 30 œufs d'hiver, correspondent d’une façon générale à deux patrimoines héréditaires dissemblables, partant à des conditions ou facteurs génétiques différents. Les résultats observés au cours des générations successives d’hybrides, provenant du croisement entre deux races de haute et de faible fécondités, sont en effet conformes au schéma établi d’après l’interprétation symbolique mise en avant par P£arc. Ces recherches montrent comment la science des croisements permet non seulement d'établir la part de l'hérédité dans la genèse de la fécondité, mais encore d’aboutir à une représentation symbolique permettant de prévoir les résultats. Ces conclusions ont une portée d'autant plus grande qu’elles sont basées sur des expériences faites dans des conditions de milieu aussi semblables que possible pour les différentes races, offrant par suite les garanties indispensables pour la validité d’un travail sur lhérédité.
L'hérédité de la fertilité chez Drosophila ampelophila
Parmi les travaux faits sur lhérédité de la fertilité, ceux qui ont trait aux Drosophiles sont, à l'heure actuelle, les plus complets et les plus suggestifs. Je les exposerai avec quelque détail.
Je tiens avant tout à affirmer, par anticipation, que la fertilité dépend énormément des conditions extérieures. J’en donnerai plus loin la démonstration. Mais cette dépendance doit être dès maintenant prise en considération, car il est facile de comprendre que l’on ne saurait comparer d’une façon vraiment efficace les fertilités de deux lignées, dans ce qu’elles ont d’héréditaire, que si l’on a soin de les placer dans des conditions rigoureusement comparables. Il est de plus indispensable de préciser quelle mesure de la fertilité on emploie et quel est le coefficient d'erreur
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inhérent à chacun des procédés de mesure. Il est clair que dans le cas des Drosophiles, par exemple, si on base l'appréciation du degré de fertilité sur le nombre des œufs qui éclosent ou sur le nombre des descendants arrivés à la forme adulte, les résultats ne seront pas les mêmes, puisque dans le deuxième cas une diminution de la fertilité apparente résultera de la disparition de toutes les larves ou pupes qui seront mortes au cours du développement, par suite de causes accidentelles.
La combinaison de ces causes d’erreur : imprécision des conditions extérieures et mesure mal choisie de la fertilité, pourra vicier de façon complète les résultats d’une expérience ou du moins leur enlever toute valeur démonstrative.
|. — Elevages en lignée pure (inbreeding) et fertilité. — Un des problèmes que de nombreux auteurs se sont attachés à résoudre est celui de savoir si le fait d’accoupler à chaque génération, pendant un temps plus ou moins long, des organismes proches parents, le plus souvent frères et sœurs, n’amène pas nécessairement une diminution de la fertilité de la lignée.
Cette recherche se rattache à une vieille croyance relative à l’action fâcheuse que la consanguinité exercerait dans lespèce humaine ou parmi les animaux domestiques sur la descendance. Celle-ci serait sauvent affectée de certaines maladies ou malformations, ou présenterait un état de déchéance, de faiblesse, accompagnée d’une diminution de la fertilité pouvant aboutir même à la stérilité.
I y à d’ailleurs tout un ensemble de faits qui semblent montrer que l’on ne met pas impunément en présence des gamètes ayant des patrimoines héréditaires trop semblables, et qu'en tout cas la descendance d'individus ayant des hérédités dissemblables est généralement plus abondante et plus vigoureuse.
Déjà Darwin (12) avait constaté, au cours de recherches effectuées sur 57 espèces de plantes, que le croisement est plus avantageux pour la descendance que l’autofécondation. Dans le cas des Primevères, il remarqua que le pollen des fleurs longistyles donnait de meilleurs résultats lorsqu'il fécondait les ovules d’une plante brévistyle que s’il était amené à féconder les ovules de sa propre variété.
Des expériences faites sur le Maïs par Easr (18) et par C. H, SHoLe
établissent nettement cette supériorité du croisement entre individus de lignées différentes. C’est ainsi qu'ayant croisé deux races pures de Maïs, maintenues en cet état depuis un certain temps, ces auteurs virent que les hybrides étaient nettement plus grands, plus vigoureux, produisaient une plus grande quanüté de grains que les deux parents.
Parmi les expériences faites sur les animaux, on peut citer, outre celles relatives aux Drosophiles que j’analyserai plus longuement, des expériences de Weismanx sur les Souris blanches et de Rrrzema-Bos sur les Rats. Weismanx éleva des Souris en lignée pure pendant 29 générations, en croisant systématiquement les frères et les sœurs à chaque génération, et constata que les descendants étaient de moins en moins nombreux, que les cas de stérilité se multipliaient et que la plupart des individus restaient petits et peu vigoureux. Les expériences de Rrrzema- Bos sur des Rats aboutirent à des résultats analogues.
Non seulement la similitude de patrimoine héréditaire des conjoints peut diminuer la vigueur ou éventuellement la fertilité des descendants, mais elle peut s'accompagner parfois d’une véritable incompatibilité des gamètes déterminant [a stérilité. C'est en ce sens qu'il faut interpréter le fait que, chez de très nombreuses plantes monoïques, l’autofécondation est impossible. Une étude intéressante d’un cas de ce genre est due à CORRENS et permet, dans une certaine mesure, de préciser la cause de cette stérilité. Les expériences de CorRexs ont porté sur Cardamine pratensis, plante où l’autofécondation est inefficace, alors que le pollen d’un individu peut féconder les ovules de n'importe quel autre individu. Pour expliquer cette incompatibilité des gamètes, CoRRExNs supposa que chaque individu possédait un facteur partuculier, produisant une sécrétion stigmatique, capable d’inhiber le pollen de la même plante. En fait, il constata que dans les essais d’autofécondation les grains de pollen restaient à la surface des stigmates, sans entrer en germination. De l'absence d’autofécondation, il résulte que toute plante est, vis-à-vis de ce facteur sécrétoire, hétérozygote. Si nous appliquons à ce cas le raisonnement mendélien, nous voyons que du croisement entre une plante À ayant les facteurs À et & et une plante B, possédant les facteurs B et b, il résultera quatre catégories d’hybrides : AB, A0, Ba, ba. Si nous venons à croiser ces hybrides KT avec les parents
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A et B, la fécondation ne sera possible que pour ceux des hybrides ne possédant pas le facteur caractéristique du parent. Les ovules d’un hybride Ab ne pourront être fécondés par le pollen de A, en raison de Pinhibition de ce pollen sous linfluence des sécrétions stigmatiques déterminées par le facteur À, mais pourront l'être par le pollen de B ; c’est ce que montre le tableau suivant :
Croisement F!' >< P.
AB — _ Ab X À — >< B -- Ba +- — ab + _e
Le résultat est que, dans chaque croisement Fr X< P, 50 p. 100 seulement des hybrides seront fécondés, les autres restant stériles. (C’est ce que l’expérience a entièrement vérifié.
l'y a donc tout un ensemble de faits qui tendent à montrer que la trop grande parenté de patrimoine héréditaire engendre soit la stérilité, soit un affaiblissement général de la descendance.
La pratique des élevages en lignée pure, des élevages 1nbreeding comme disent les américains par rapport aux élevages cross-breeding où avec croisements, a posé à nouveau la question sur le terrain expérimental. IT s’agit en effet de rechercher l'influence de ce mode d'élevage en lignée pure, sur la ferülité et la vigueur des descendants. Plusieurs essais de ce genre ont été réalisés sur Drosophila ampelophila, mais n’ont abouti le plus souvent, ainsi que nous allons le voir, qu'à des conclusions imprécises, en raison des deux causes d'erreur que j'ai précédemment signalées.
À. — Recherches de W.E. Casrze, F. W. CarpenTER, À. H. Crark. S. 0, Masr et W. M. Barrows (9). Les recherches de ces auteurs ont principalement porté sur une lignée de Drosophila ampelophila (lignée A) qui fut maintenue en inbreeding pendant 59 générations, de 1902 à 1905. Cette lignée fut d’abord suivie par F. VW, Carpenter jusqu'à la treizième génération; elle passa ensuite entre les mains de À. H, CLarke (septembre à juillet 1902), puis de WE. Casrce (juillet r902-octobre 1904) et
enfin échut à W. M. Barrows (octobre 1904 à mai 1905). L’inbreeding ne fut interrompu qu'entre août et octobre 1904, période pendant laquelle les Mouches furent laissées en vrac et donnèrent approximativement deux générations.
Les conditions de l’expérience ont été extrêmement variables. « Nous avons eu l'intention, disent les auteurs, de réaliser des conditions extérieures aussi voisines et aussi proches de l’optimum que possible », mais cette intention ne parait guère avoir été suivie de réalisation. Les élevages furent pratiqués, en effet, dans de petits bocaux de verre de 8 centimètres sur 6, fermés par des plaques de verre. Le milieu nutritif fut constitué d’abord par des raisins fermentés, puis par des bananes pourries, dont on provoquait au préalable la fermentation par l’addition d’un peu de Levure ou de jus de bananes déjà fermentées. Aucune précaution aseptique n'étant prise, nous savons que, sous ce mot de fermentation, se cachent des modifications très variables, d’un bocal à l’autre, de la flore microbienne et par suite du milieu nutritif lui-même.
Quant à la température des élevages, c'était la « température ordinaire (?) du laboratoire » ! Cette température était essentiellement variable, À maintes reprises, les auteurs en invoquent les variations pour expliquer les écarts de fertilité par trop considérables observés dans leurs élevages. Une autre cause d’erreur provient de linexpérience des biologistes qui se sont successivement occupés de cette lignée et qui durent faire leur apprentissage, en ce qui concerne la meilleure façon d'élever ces organismes, sur les premières générations qui passèrent entre leurs mains. Les auteurs eux-mêmes reconnaissent que leurs méthodes peuvent avoir été dissemblables au point d'amener des différences importantes dans les résultats observés.
En somme, les conditions d’élevages ont été des plus inconstantes et souvent extrêmement défavorables. Cette constatation nous permettra de ne pas nous étonner de lPincohérence des résultats consignés par les auteurs dans leur travail.
En ce qui concerne la façon de mesurer la fertilité de la lignée, Casrze et ses collaborateurs opéraient de la façon suivante : A chaque génération ils prenaient, au hasard, quelques couples, 5 à 16, le plus souvent 5 à 6 et en observaient la descendance. Lors-
qu'au bout de 2 à 3 semaines un couple n'avait pas encore donné
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de descendants, il était noté comme stérile. La descendance des couples fertiles était dénombrée sur les imagos venant d’éclore, si bien que la fertilité était mesurée par le nombre de descendants arrivés à l’état adulte. Les auteurs ne nous donnent pas le nombre de descendants observés pour chaque couple, mais seulement le chiffre moyen et le chiffre maximum des descendants observés à chaque génération, ce qui ne fournit qu'une indication assez vague sur ce que fut. la descendance de chaque paire.
Cette méthode d’appréciation de la fertilité est celle qui expose le plus à des erreurs graves. Comparer les nombres de descendants arrivés à l’état adulte, c'est faire état de résultats globaux qui comprennent non seulement les différences héréditaires possibles de fertilité, mais encore toutes celles pouvant provenir de la plus ou moins grande mortalité accidentelle des embryons, des larves aux divers stades et des pupes. Or, comme nous le verrons, cette mortalité peut être, dans certaines circonstances, considérable et d’une amplitude bien supérieure à celle des variations héréditaires recherchées. Elle est particulièrement à prendre en considération dans le cas d'expériences faites sans précision des conditions extérieures comme c’est ici le cas.
IT est de plus très important, même si les conditions de milieu sont uniformes, de s'assurer que les chiffres observés correspondent bien à une mesure réelle de la fertilité, c’est-à-dire que lon à bien recueilli la totalité de la descendance d’un couple considéré. À ce sujet les auteurs nous disent que les parents « étaient laissés en reproduction continue dans le bocal, aussi longtemps que possible » et que d’ailleurs lorsqu'une femelle mourait ou s’échappait, il n’était tenu compte du nombre de descendants que si la mère avait pondu la totalité de ses œufs. Mais 1] est bien difficile de s’assurer qu'une femelle a réellement achevé de pondre, à moins de se rendre compte directement de l’état des ovaires, ce qui n’a pas été fait. D'autre part les auteurs nous parlent de générations complètes « c’est-à-dire recueillies dans les bocaux où la mère vivait depuis au moins trois semaines ». Or, même à la température ordinaire (?), les Mouches vivent et continuent à se reproduire beaucoup plus longtemps, parfois pendant » et 3 mois. Il est donc certain que les descendances observées n’ont été qu'une image très infidèle de ce qu'elles
auraient pu être, si les femelles avaient réellement épuisé leur capacité de reproduction.
Un autre moyen d'apprécier la fertilité eut été de dénombrer les descendances correspondant, pour chaque femelle, à un même nombre de Jours de ponte, mais cette comparaison n'eut été valable que si toutes les conditions, principalement la température, avaient été rigoureusement identiques à travers les généraüons et nous savons que ces conditions furent absolument imprécises et variables.
À ces critiques fondamentales j'ajouterai que, même si les descendances dénombrées avaient constitué une mesure réelle de la fertilité des couples envisagés, celle-ci, eu égard au petit nombre de couples essayés, n'eut pas permis de rien conclure relativement à la fertilité de la lignée elle-même. Cette fertilité n'eut pu être appréciée que d’après une moyenne portant sur un nombre beaucoup plus considérable d'essais à chaque génération.
Je vais maintenant exposer brièvement les faits relatés par les auteurs et passer en revue les conclusions qu'ils ont cru pouvoir en tirer.
Pendant la première année, on ne fit aucune attention à la fertilité de la lignée A. Cela est d'autant plus regrettable qu'il eut été très intéressant de connaître le degré de fertilité du stock utilisé, avant qu'il soit maintenu en état d’inbreeding. Cependant, à la sixième génération, 3 couples essayés donnèrent une moyenne de 125 descendants, avec comme maximum 197.
De la treizième à la vingt-quatrième génération, on trouva une proportion de 17 à 18 p. 100 de couples stériles. Le nombre moyen des descendants des couples fertiles fut de 39, le maximum de 1/5.
De la vingt-quatrième à la trentième génération, on observa en moyenne 28 p.100 de paires stériles. La descendance moyenne fut de 124, le maximum de 196. A la vingt-neuvième génération le nombre moyen des descendants atteignit 153, ce que les auteurs attribuent à la haute température du moment (septembre 1903). A la trente-et-unième génération, au contraire {octobre 1903), la ferülité tomba à un degré extrêmement faible. La descendance moyenne de 3 couples fertiles fut de 4, le maximum de 7; les deux autres couples produisirent donc en tout 5 descendants.
Les six générations suivantes (32°à 37°) donnèrent un meilleur
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rendement : 13,5 p. 100 des couples furent stériles (8 sur 59) et la descendance moyenne fut de 41 descendants.
Pendant les cinq générations suivantes (38° à 42°) la fertilité augmenta brusquement et fut plus que doublée. Il n’y eut que 6 paires stériles sur 51 (11,7 p. 100) et la moyenne des descendants atteignit 137. |
Une nouvelle baisse survint à la quarante-troisième génération avec une descendance moyenne de 63 et un maximum de 8r.
À partir de la quarante-troisième génération, on ne fit plus de numération des descendants et finalement, pendant deux mois, les Mouches furent laissées en vrac avant d’être à nouveau maintenues en inbreeding.
Cette cessation de l’inbreeding ne parut pas produire de grands effets, car les nombres moyens des descendants, aux générations suivantes, furent d’abord très semblables à ce qu'ils étaient auparavant (100, 187, 63), puis brusquement montèrent à un niveau qu'ils n'avaient jamais atteint (229 à 308) pour ensuite redescendre à nouveau ; par contre la stérilité avait à peu près entièrement disparu.
Si, comme l’ont fait les auteurs, on représente graphiquement la fertilité des générations successives, telle du moins qu’elle a été mesurée, on se trouve en présence d’une courbe essentiellement capricieuse ; la fertilité augmente, diminue, remonte, subit d’incessantes fluctuations. Pour expliquer ces variations, les auteurs parlent d’une variation cyclique de la fertilité, ce qui ne veut évidemment rien dire. Or, si on examine la courbe, on voit que les principales ascensions correspondent grosso modo aux mois les plus chauds de l’année et les parties les plus basses aux périodes froides. L’ascension finale, qui s’observe cependant en Janvier 1909, s'explique facilement par ce fait que l'expérimentateur (alors W. M. Barrows), ayant constaté l’action du froid sur la génération précédente, transporta les élevages dans une chambre chaude.
Cette action de la température, les auteurs l’ont en effet reconnue eux-mêmes. Ainsi, en Mai 1903, la moyenne étant tombée de 88 à 33, ils émettent l’idée que la température basse du laboratoire, par suite de la cessation du chauffage par le calorifère, « produisit cette baisse de fécondité par suite d’une fermentation incomplète de la banane ou en affectant directement la produc-
uon des œufs par la femelle ». Lorsqu’à partir de juin 1903, la température extérieure remonta, celle-ci, nous disent-ils « réalisa pour les Mouches les conditions optima de reproduction, et naturellement le nombre moyen des descendants s’éleva aussitôt ».
Ce qui est le plus étonnant, c’est qu'après avoir fait de semblables constatations, les auteurs n’aient pas compris la nécessité impérieuse de rendre uniformes, au moins les conditions de température, ou de renoncer à tirer des expériences, telles qu’elles avaient été réalisées, aucune conclusion. Les écarts résultant des variations de la température, les erreurs liées à la façon dont on Jugeait de la fertilité sont d’un tel ordre de grandeur, qu'il serait absolument vain de chercher à reconnaître, parmi ces résultats d’ailleurs incohérents, une variation quelconque de la fertilité, ni surtout d’en scruter Porigine.
Aussi n’est-il pas étonnant que les conclusions des auteurs soient un peu le reflet de l’incohérence des résultats. Après nous avoir dit, en effet, qu’il « est très improbable que la moindre fertilité de la lignée À soit due à l’inbreeding », la conclusion n° 1 n’en est pas moins que « linbreeding réduit probablement d’une manière très faible la productivité des Drosophiles, mais que la productivité peut être complètement maintenue, malgré un inbreeding constant, entre frères et sœurs, si l’on sélectionne les familles les plus productives ».
En somme ces recherches n’apprennent absolument rien relativement à la question des effets de Pinbreeding sur la fertilité et j'aurais même négligé complètement de les citer, si elles ne constituaient pas la plus belle iustration que lon puisse trouver de la thèse que j’ai soutenue, au cours de tout ce travail, de labsolue nécessité de préciser à fond les conditions du milieu avant d'entreprendre aucune recherche expérimentale sur Phérédité.
Expériences de W. JS. Mœnknaus.— De même que les auteurs précédents, W,. J. Mœxxmaus (39) s’est proposé de rechercher l'influence de linbreeding sur la fertilité des Drosophiles. Ses observations concernent une lignée maintenue en état d’inbreeding pendant 75 générations.
A un certain point de vue, ces recherches sont nettement supérieures aux précédentes. En ce qui concerne notamment la mesure de la fertilité, Mœnknaus a compris la nécessité de comparer le nombre des œufs pondus à celui des descendants arrivés
bo
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à l’état adulte. Aussi fitil, dans chaque cas, le dénombrement des œufs pondus, le pourcentage des œufs ayant donné des larves, enfin celui des imagos sortis des pupes. En procédant ainsi, il a pu se rendre compte que, dans la presque totalité des cas, les femelles des couples stériles pondent des œufs, mais que ceux-ci ne se développent pas.
Pour des raisons pratiques, l’auteur dut malheureusement limiter ses investigations pour chaque couple aux deux premières centaines d'œufs. Or, ainsi qu'il l’a constaté lui-même, le nombre total des œufs pondus peut être très supérieur à ce chiffre. I nota par exemple qu’une femelle ayant vécu 34 jours avait pondu 907 œufs et que ce chiffre ne représentait pas le nombre maximum, puisqu'il avait observé une femelle ayant vécu 193 Jours. L'observation portant sur les deux premières centaines d'œufs ne peut done donner qu’une idée très grossière du degré de fertilité.
Une critique beaucoup plus grave de la méthode de travail de cet auteur à trait aux conditions d'élevage, qui ne furent guère meilleures que celles utilisées par Casrze et ses collaborateurs. Les Mouches étaient en elfet élevées comme précédemment dans de petits bocaux, sur de la banane, et à des températures présentant de grands écarts (1595 à 2695).
L'auteur s’est d’ailleurs rendu compte, dans une certaine mesure, de l’inconvénient que présente cette inconstance des conditions ; il note en effet que sous l'influence de certaines modifications du milieu nutritif (dessèchement, développement de moisissures) des lignées peuvent être détruites; ailleurs il attribue à des changements dans l’état de la nourriture les ditférences qu'il constate dans le nombre des œufs pondus. Il est vrai que, dans d’autres cas, il considère ces variations comme liées à des différences individuelles des femelles. Cette mise en avant des conditions externes ou des facteurs internes est faite d’ailleurs tout à fait arbitrairement, l’action des conditions de milieu n'étant invoquée que lorsque le résultat paraît difficile à expliquer autrement. Malgré Pinconstance des conditions de ses élevages, MaœxkHaus à cru pouvoir négliger cette cause d’erreur, en admettant que toute Mouche qui pond à réussi à échapper aux mauvaises conditions et que par suite sa descendance peut-être considérée, comme une mesure exacte de la fertilité de la lignée. Cette interprétation est en réalité profondément inexacte. Entre les
conditions tout à fait défavorables qui engendrent la stérilité ou tuent les organismes et les conditions optima, il y a, en effet, tous les degrés et par suite la fertilité peut être affectée de manière très variée et avec des intensités très différentes.
Réalisées dans des conditions aussi imprécises, les expériences de MœnkHaus ne pouvaient guère donner de meilleurs résultats que celles de Casrze. Le seul progrès par rapport à la méthode de ce dernier auteur résulte du fait que Mæœxkuaus tenait compte non seulement des descendants adultes, mais aussi du nombre des œufs pondus et de la mortalité survenue au cours du développement, pour apprécier la fertilité des lignées. Les conclusions qu’il a cru pouvoir formuler sont les suivantes :
Sans nier que linbreeding puisse exercer une action sur la fertilité, il n’a rien observé dans ses élevages qui permit d'établir l'existence d’une semblable action.
En ce qui concerne la stérilité, telle qu’il l’a observée, il considère qu’elle affecte exclusivement les mâles et dépend uniquement de facteurs internes. Il ne fait intervenir les facteurs externes, comme cause possible de la stérilité, que pour expliquer les quelques cas de stérilité observés chez des femelles.
Le milieu, dont il n’a pas cru utile de préciser la constitution et dont il néglige l’existence chaque fois que les résultats paraissent pouvoir s'expliquer sans lui, est en somme le facteur auquel l’auteur est obligé de recourir, dès que les résultats ne sont plus conformes à ce qu’il considère comme vraisemblable. Ceci juge la méthode de travail utilisée.
Expériences de R. R. Hype. — Cet auteur ne donnant aucune indication sur ses conditions d'élevage, il est difficile de porter un jugement sur les résultats qu'il a obtenus ; je me contenterai de les exposer brièvement :
En suivant une lignée de Dr. ampelophila, maintenue en inbreeding, Hype (30) eut son attention surtout attirée par l'augmentation rapide du nombre des couples stériles. (est cette stérilité qu'il a étudiée plutôt que la fertilité des couples donnant des descendants. Contrairement à CasrLe qui considérait que la diminution de fertilité et la stérilité marchaient de pair, celle-ci n'étant que laboutissant de celle-là, Hype constata que la stérilité et la faible productivité étaient des processus indépendants lun de l'autre et relevant de mécanismes héréditaires différents.
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Tandis que la stérilité observée par CxsrLe portait à la fois sur les mâles et les femelles, et celle signalée par MœnkHaus à peu près exclusivement sur les mâles, la stérilité étudiée par Hype n’affectait guère que les femelles. Ces femelles stériles ne pondaient aucun œuf. Ceci n'était pas dû à ce que Povaire ne produisait pas d’ovules murs, mais provenait de quelque vice de conformation empêchant la fécondation et la ponte. L’abdomen de ces Drosophiles stériles devenait, en effet, énorme et renfermait un très grand nombre d’œufs. L’accouplement pouvait avoir lieu, mais la fécondation n’était pas réalisée. Une preuve directe que la stérilité était liée à quelque obstacle à la ponte est qu'en pressant sur l’abdomen de ces femelles, on ne pouvait déterminer l'issue d’un seul œuf, tandis que la même manœuvre, appliquée à une femelle normale, en fait toujours sortir quelques-uns.
Pendant les cinq premières générations de la lignée étudiée, cette stérilité fut relativement rare (8 cas sur 61 couples examinés), mais, à la sixième génération, le nombre des couples stériles atteignit brusquement une proportion voisine de 50 0/0 (51 cas sur 105). Sur ces 51 cas, 47 furent attribuables aux femelles, trois seulement aux mâles, un cas restant douteux. Cependant cette stérilité, bien que Finbreeding ait été continué, se trouva presque éliminée, sans doute par suite d’une sélection inconsciente. Voici, en effet, le pourcentage des couples stériles observés dans les générations suivantes, avec l'indication des cas qui purent être, à coup sûr, attribués à une défectuosité des femelles.
F7 — 15 couples stériles sur 34 dont 4 (®)
F8 — 39 » TO NO N Fo — Ô » ho » 5
Fro — o » 115) MO
Fir — 28 » 162 0) 400
En Fri, sur 28 cas de stérilité, six seulement proviennent dune stérilité des femelles. L'auteur considère que la stérilité, en ce qui concerne la forme affectant spécialement les femelles, s’est ainsi trouvée pratiquement éliminée, ce qui prouverait, en tout cas, que l’inbreeding n’est pas la cause de cet état particulier.
Que cette stérilité soit liée à un état spécial du patrimoine héréditaire, c'est ce qui parait résulter des croisements que l’auteur effectua entre cette lignée et d’autres lignées témoins non main-
enues en imbreeding et ne présentant qu'un très faible pourcen-
tage de cas de stérilité. R. Hype constata en effet que la stérilité disparaît presque à la première génération d’hybrides, pour reparaître chez une partie des hybrides de deuxième génération. C’est ainsi qu'en Fr, sur 83r couples examinés, il n’y en eut que 19 de stériles (2,3 0/0), dont cinq cas attribuables aux femelles, alors qu’en F2, sur 2.644 couples, 407 se montrèrent stériles (16 0/0), parmi lesquels 237 cas purent être attribués aux femelles, et 60 aux mâles.
En somme, cette forme de stérilité se comporterait, dans lensemble, à peu près comme un caractère récessif et serait transmise par les frères et sœurs fertiles aux petites-filles, non aux petits-fils. L’inbreeding ne jouerait dans sa genèse qu’un rôle indirect, en favorisant le rapprochement d'individus d’une même lignée portant dans leur patrimoine, à l’état latent, la condition de cette défectuosité.
Conclusion. — De cet ensemble de recherches il est difficile de tirer aucune conclusion précise. Les faits ne sont pas nets ; alors même qu'ils paraïîtraient l'être, ils ne sauraient être considérés comme une base solide d'interprétation, en raison précisément de linconstance des conditions du milieu, susceptibles par leurs variations incessantes de déterminer des effets de nature semblable et d'intensité au moins égale à ceux que lPélevage en inbreeding serait capable de réaliser.
Il semble cependant, surtout d’après les recherches de Hype, que l'apparition d’un pourcentage élevé de couples stériles ait été en rapport avec l'absence de croisements, mais que l’inbreeding n’ait joué dans la réalisation de cette particularité qu’un rôle très secondaire.
Ce que l’on sait, aujourd'hui du mécanisme de l'apparition des anomalies, attribuées dans lespèce humaine à la consanguinité, montre, en effet, que ces anomalies ne sont pas produites par quelque action mystérieuse de la parenté, mais se trouvent réalisées grâce à certaines combinaisons que les unions consanguines facilitent. Les états pathologiques dont il s’agit se comportent, en effet, dans les croisements, à la façon de caractères récessifs par rapport à l’état normal. Il en résulte qu'ils ont plus de chances d’être réalisés lors d'un croisement consanguin qu'à la
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suite d’un accouplement entre individus de lignées ne présentant entre elles aucun degré de parenté.
Lorsqu'un individu, hétérozygote par rapport à la malformation récessive, par suite d'apparence normale, vient à être croisé avec un individu normal homozygote, la maladie récessive continue à rester inscrite dans le patrimoine héréditaire de la moitié des descendants mais sans cesser d’être latente, et il en est ainsi tant que les hétérozygotes ne sont pas croisés entre eux. Si nous désignons par N létat normal dominant et m l’état pathologique récessif, les résultats peuvent être représentés par le schéma suivant :
Nm >< NN | NN + Nm NN | NN + Nm, etc.
Si, au contraire, comme cela est fréquent dans les unions consanguines, le croisement est fait entre deux hétérozygotes, un quart des descendants seront des récessifs purs, par suite présenteront effectivement la malformation qui était seulement latente chez leurs parents :
Nm >< Nm NN — oNm + mm
Il est évident que si, par hasard, deux conjoints, bien que non parents, se trouvent avoir la même formule Nm, le résultat sera le même que précédemment. Ceci montre bien que la consanguinité n’engendre pas, par elle-même, létat pathologique, mais n'intervient qu'en mettant en présence des individus de constitution héréditaire semblable, par rapport à la particularité envisagée.
Ces considérations nous permettent d’entrevoir de quelle manière l'état d’inbreeding serait susceptible de modifier la fertilité des descendants ou de multiplier les cas de stérilité en permettant la réalisation de combinaisons héréditaires qui n'auraient que peu de chances de se produire dans les conditions ordinaires de croisement. Ceci suppose que la fertilité et ses différents éléments (fécondité, aptitude à la fécondation, ou incompatibilité des
gamètes, etc.) dépendent de facteurs génétiques susceptibles d'entrer en combinaisons diverses.
Or nous avons déjà vu comment, en ce qui concerne la fécondité, PearL fut amené à admettre l'existence de différents facteurs de fécondité pouvant être séparés dans les gamètes. On peut de même admettre que la fertilité, dans ce qu’elle à d’héréditaire, dépend d’un ou de plusieurs couples de facteurs génétiques. Il est facile de comprendre que s’il existe par exemple des facteurs de haute fertilité dominants F et d’autres de faible fertilité récessifs f, les occasions de croisements entre hétérozygotes Ff seront nombreuses dans les élevages inbreeding et qu'il en résultera des individus ff de faible fécondité. Selon que la sélection, c’està-dire le choix des couples reproducteurs à chaque génération, sera faite en prenant dans la descendance les couples les moins | féconds, ou les plus féconds, ou au hasard, la fertilité aura tendance à diminuer, ou à rester au moins au même niveau, ou à varier dans des directions quelconques. C’est dans ce sens que l’on pourrait, à condition d'opérer dans des conditions rigoureusement comparables, entreprendre avec fruit de nouvelles recherches relatives à l'effet de l'élevage en lignée pure sur la fertilité.
L'idée que la fertilité, qui résulte de dispositions anatomiques et de mécanismes physiologiques très complexes, puisse dépendre de facteurs génétiques indépendants, représentatifs en quelque sorte d’un certain nombre de descendants, peut paraître au premier abord surprenante. Cependant bien que la nature de ces facteurs et leur mode d’action restent entièrement obscurs, on peut dire qu’il existe tout un ensemble de recherches montrant que la fertilité se comporte, dans les croisements, comme si elle était conditionnée par de semblables facteurs génétiques. Ce sont ces recherches, du moins celles relatives aux Drosophiles — et ce sont les plus importantes — que je vais maintenant examiner.
Il. Expériences de croisements entre lignées de fertilité différente. — Les recherches appartenant à cette catégorie ont généralement fourni des résultats plus nets que les précédentes, bien qu’effectuées dans des conditions aussi détestables. IF est facile d’en comprendre la raison. Lorsqu'il s’agit, en effet, de rechercher l’origine d’une variation, d'établir une relation de causalité, par exemple entre l’inbreeding et la diminution de
LS
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fertilité, la réalisation de conditions extérieures constantes est une nécessité absolue. Par contre, quand on se propose seulement de montrer, par des croisements, que les différences de fertilité, observées et prises comme données, sont liées à des états dissemblables du patrimoine héréditaire, la précision du milieu n'est pas une nécessité aussi impérieuse. Sans doute, en eflectuant les croisements dans des conditions de milieu parfaitement comparables, on obtiendrait nécessairement des résultats plus uniformes, des pourcentages plus élevés, des différences plus accentuées et plus constantes, mais si les conditions de milieu ne sont pas trop inégales et si les degrés de fertilité sont suffisamment dissemblables, il est possible d'obtenir quand même des résultats, dont les moyennes indiqueront, grosso modo, de quelle manière s'effectue la transmission héréditaire de ces degrés de productivité. De semblables expériences, on peut donc türer quelques indications, ce qui ne veut pas dire qu'il ne serait pas infiniment préférable de les réaliser dans des conditions constantes, de façon à pouvoir établir de véritables et solides conclusions.
Recherches de Castle. — Casrce (9) a réalisé des croisements entre la lignée inbreeding dont j'ai déjà parlé (lignée A), qui donnait l’impression d’une lignée peu fertile, et des lignées témoins qui donnaient l’impression d'être d’une fertilité plus élevée. Ainsi, au moment où la lignée À ne donnait que 44 descendants en moyenne, trois couples d’une autre lignée : fournissaient respectivement 929, 060 et 260 descendants. Quelques semaines plus tard, cette lignée témoin produisait 633 et 367 descendants pour deux couples, puis seulement 178 (ce que l’auteur attribue à la mauvaise nourriture) enfin, quatre mois plus tard, 174, 142, 79, 157, ce que l’on rapporte à une baisse de la température. Je signale ces faits parce qu'il est intéressant de montrer ici qu'une chute de 500-600 à 79-150 a pu être attribuée par les auteurs à une baisse de température, parce qu'il s'agissait d’une lignée témoin, alors que des variations bien moindres et observées dans des conditions aussi inconstantes sont, par ailleurs, attribuées à des facteurs internes.
Quoi qu'il en soit, Casrze croisa des Mouches de la lignée A, avec des Mouches de la lignée D, ayant produit 164, 204, 304 et 241 descendants, én moyenne 228.
Les résultats furent les suivants :
Croisement OA X D ODENETA rer couple stérile. rer couple stérile.
2e — 146 descendants. 2e — 327 descendants.
3e — 1UL00 = 3e LS TD —— 4e — 190 — 4e — 200 _ pe - 11/ = pe — 163 — Moyenne : 129 Moyenne : 255
De l'étude de la fertilité des hybrides de première etde deuxième génération, Castee et ses collaborateurs ont cru pouvoir tirer les conclusions suivantes :
En croisant une race de faible productivité et tendant à la stérilité, avec une race de haute productivité, les hybrides . de première génération sont tous de haute productivité quand c’est la mère qui était la plus fertile. Quand c’est le père, les descendants de première génération sont généralement, mais non tou- Jours, de haute productivité.
D'autre part, à la deuxième génération, on observerait des descendants de haute productivité et d’autres de faible fertilité, si bien que cette dernière particularité, étant généralement non représentée en Fr, est envisagée comme un caractère mendélien récessif. [Il faut toutefois noter qu'il y a des cas où elle n’a pas réapparu à la deuxième génération.
Ilest difficile de se faire une opinion sur la portée réelle de ces recherches. Les résultats sont quelque peu inconstants, ce qui peut être évidemment dû à la variabilité des conditions externes. Les modifications de fertilité apparente pouvant résulter de cette variabilité des conditions sont d’un ordre tel que lon manque évidemment de la base nécessaire pour apprécier les résultats apportés et en tirer une interprétation vraiment scientifique. Il est probable que Casrze a eu entre les mains des lignées de fertilités différentes, il est possible que ces fertilités soient susceptibles de se comporter dans les croisements d’une manière assez semblable à celle des caractères mendéliens, ce sont là, je crois, les seules conclusions que lon puisse formuler.
Recherches de Hype. — Les croisements effectués par cet auteur ont l'intérêt d’avoir été réalisés entre deux lignées bien différentes, non seulement au point de vue de leur fertilité, mais quant à leur morphologie.
L'une des lignées était constituée par des Drosophila ampe-
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lophila normales (forme sauvage) ayant une fertilité d'environ 00 descendants en moyenne, ce que l'auteur indique comme haute fertilité. Cette fertilité, eu égard aux résultats obtenus par Mœnknaus et moi-même, est cependant assez faible pour des Mouches de la forme sauvage, mais elle est relativement élevée par rapport aux Mouches de l’autre lignée. Celle-ci, désignée sous le nom de truncated, provenait de Mouches obtenues par MorGan, par mutations spontanées, dans les élevages suivis par cet auteur. Ces Mouches sont caractérisées par la forme de leurs ailes qui sont comme coupées plus ou moins carrément à une certaine distance de leurs extrémités. Les Drosophiles à ailes tronquées n’ont Jamais pu être amenées à l’état de lignées pures ; toujours on voit, à chaque génération, reparaître dans leur descendance un certain nombre de Mouches à ailes normales. En totalisant quelques chiffres donnés par Hype, on voit que sur 6.328 Mouches de la lignée tronquée, appartenant à plusieurs générations, il y eut 887 Mouches à ailes normales, soit une proportion de 14 p. 100.
Une autre particularité de ces Mouches à ailes tronquées, signalée par Hype, est la brièveté de leur existence. Voici quelques chiffres fournis par l’auteur.
Durées de vie observées pour :
Cfitruneated Moi "#2 0 20 DT RSR 10037 20 jours (®) = FORTS CRE Re ARR © AR GR NU — ç normal (inbreed) . . 45, 42, 41, 36, 45, 34, 45 — (!) (®) — RE UE BONE DE ASUS ROM EN P—
Cet ensemble de faits montre qu’il s'agit de deux races différentes à bien des points de vue et dont il est intéressant de comparer les fertilités respectives.
Un premier résultat concerne la fertilité des mâles et des emelles selon qu'on accouple entre eux les individus de même race où de race différente. Voici les movennes des résultats observés.
(1) Q inbreed X Ginbreed. . . . 190 descendants (1) © truncated X SN QUNCATET Sr AS (M) © inbreed X GUESS -- (IV) © truncated X inbreed. … : . 108 ee
1\ Cette VA > vie » des ‘hes sauvaves ett Fa: ; A
(1) Cette durée de vie pour des Mouches sauvages est faible, mais elle dépend essentiellement de la température au sujet de laquelle l’auteur ne donne aucune indication. |
Les résultats du croisement III montrent que les G'truncated sont susceptibles de produire en abondance du sperme fécond puisqu'ils donnent, croisés avec une femelle sauvage, beaucoup plus de descendants que lorsque celle-ci est croisée avec son propre mâle.
Inversement le croisement IV nous apprend que les © truncated produisent également un assez grand nombre d’œufs fécondables, puisque, malgré la brièveté de leur existence, elles donnent, lorsqu'elles sont fécondées par un G‘sauvage, un nombre assez considérable de descendants, très supérieur en tout cas au résultat que l’on obtient lorsque ces femelles sont croisées avec un mâle de leur propre race.
En somme Get Q@ truncated sont séparément d’une fertilité assez élevée, mais accouplés ensemble ne donnent qu’un petit nombre de descendants, ce qui paraît dû à quelque incompatibilité entre le sperme et les ovules de la race truncated. Cest cette incompatibilité qui serait la cause de la faible fertilité de cette race.
Dans une deuxième série de recherches, Hype adopta une mesure plus précise de la fertilité des Drosophiles. Il se rendit compte que mesurer la fertilité à la manière de Casrre, c’est-àdire en se basant simplement sur le nombre des descendants adultes, était très insuffisant et il prit comme base de son appréciation le rapport existant entre le nombre des œufs pondus (fécondité proprement dite) et le nombre de ces œufs arrivant à donner des descendants adultes. Cette manière de faire le conduisit à des résultats intéressants.
C’est ainsi qu’il trouva que les œufs arrivaient à complet développement dans les proportions suivantes :
2h p. 100 pour la race truncated.
75 p. 100 pour la race sauvage inbreed.
55 p. 100 dans le croisement © truncated X inbreed.
80 p. 100 dans le croisement © inbreed X cf truncated.
Pour expliquer la faible fertilité ainsi mesurée de la race truncated, Pauteur émit l'hypothèse que les œufs homozygotes, par rapport au caractère «ailes tronquées », ne sont pas fécondés ou meurent en cours de développement et que seuls les hétérozygotes sont capables d’exister à l’état adulte. Cette intéressante supposition ferait comprendre la réapparition constante de mou-
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ches à ailes longues et limpossibilité d'obtenir une race pure à ailes tronquées.
L’incompatibilité entre les gamètes d’une même lignée peut parfois devenir absolue. Morax a montré que, dans une lignée de Drosophiles à ailes rudimentaires, les mäles sont incapables de féconder les femelles ; par contre les deux sexes sont féconds lorsqu'on les croise avec des individus d'une autre catégorie.
J'arrêterai ici mon exposé des recherches de Hype. Les résultats obtenus, malgré des conditions de milieu vraisemblablement peu constantes, montrent suffisamment l’intérêt qu'offrent des expériences de ce genre et combien il serait désirable de les reprendre dans des conditions parfaitement connues et uniformes, de façon à pouvoir serrer la question de plus près et tenter de saisir le déterminisme des variations observées.
Recherches de N. Wexrworrx. — Les expériences de cet auteur ont trait à la fertilité de Drosophila ampelophila à yeux oranges, provenant des mutations ainsi désignées, obtenues par MorGan. L'auteur ne donne, lui non plus, aucune indication sur les conditions d'élevage, ce qui laisse supposer qu'elles n'avaient été l'objet d'aucun soin particulier. Ces recherches sont un exemple de la facilité avec laquelle certains néo-mendéliens croient pouvoir expliquer par des facteurs génétiques, sans aucune précaution spéciale, n'importe quels résultats.
WenrwortH (68) étudia, en effet, la descendance d’un couple quelconque de Drosophiles à yeux oranges, dont il ne connaissait pas l’ascendance, ni la fertilité. Ce couple donna 126 descendants que lFauteur répartit en quatre lots, en se basant sur la taille et sur la vigueur apparente des Mouches. Cette classification arbitraire et faite quelque peu au hasard n'était basée sur aucune mesure précise, mais simplement sur des impressions. Un lot fut fait avec les Mouches paraissant les plus grosses et les plus vigoureuses, un autre avec les plus petites et les plus faibles d'apparence, les deux derniers avec des individus de type moyen quant à la taille et quant à la vigueur. Cette classification se serait trouvée justifiée après coup, car les Mouches du premier lot donnèrent une descendance moyenne de 135, celles du deuxième une descendance moyenne de 29 et les deux autres lots produisirent ensemble une moyenne de 72 descendants. Parmi les descendants des deux lots moyens, les uns se montrèrent
du type fertilité élevée, les autres du type fertilité faible.
I semble donc justifié d'admettre que l’auteur est tombé sur deux lignées de fertilité différente et que les individus du type moyen se comportent, à ce point de vue, comme des hétérozygotes, se dissociant en leurs caractères constitutifs. Cette ségrégation des facteurs de la fertilité apparaît assez nettement dans les résultats des premières générations, comme l'indique le tableau suivant, ayant trait à la descendance de / couples du type moyen, pendant { générations.
Couple A Couple B Couple C. Couple D Fe 81 72 79 8/
a Te LS AS pire QE par en CS F3 36 137 79 65 112 79 81 87 FA 31-60 78-142 72-80 34-77 Gn-ro1 G68-8> 87144 190-133
Cependant la valeur de ces fertilités paraît assez relative si on examine les générations consécutives de certains couples de F3. La descendance des couples successifs provenant d’un couple ayant donné 31 Mouches en F3, fut la suivante : 24, 19, 31, 26, 22, 25, ce qui paraît indiquer une faible fertilité persistante. Par contre un couple ayant donné, en F3, 86 descendants, la fertilité des générations successives se trouva exprimée par les chiffres de 150, 138, 101, 124, 192, 148. Un autre couple ayant donné 77 descendants, la fertilité des générations ultérieures fut exprimée par les chiffres 84, 68, 75, 56, 18, 24. On observe de même les séries suivantes : '
F3, 2 (TA D FEU FG F7 F8 y
87 28 28 21 24 20 23 190 140 86 7/ 69 77 81 68 38 54 26 34 32 lo 82 Ao 62 68 Di 3/ 25 Ar 78 72 141 134 118 137
Il y à donc dans la fertilité des générations successives, mesurée, il est vrai, par un seul couple à chaque génération, des écarts considérables.
Ceci serait dû, d’après lPauteur, à ce qu'il y avait en présence plusieurs facteurs de fertilité. Pour le démontrer, il fit lexpérience suivante. Il recueillit la descendance d’un couple du lot intermédiaire et forma ainsi 39 couples qu'il mit en reproduction. Il constata que ces paires pouvaient, d’après le nombre de leurs
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descendants, être réparties en sept groupes dont le tableau suivant indique la fertilité et la fréquence.
De o à 20 descendants 1 couple De 20 à 4o = LNENOET EE 4 — De 4o à 60 — SAN PT ORNE VE De 60 à 80 — AE 14 — De 80 à 100 — LEA MES CP De 100 à 120 — ee AU TR 3 — De 120 à 140 _ Rene ES 1 —
On voit immédiatement que la répartition des couples n’est pas faite au hasard, mais que ceux présentant les fertilités les plus hautes et les plus basses sont distribués de part et d'autre d’une fertilité moyenne, correspondant au plus grand nombre de paires. La courbe de fluctuation que lon obtient ainsi pourrait résulter de l’action, d'intensité inégale suivant les individus, qu’exercerait un facteur externe quelconque sur la fertilité de la population.
Négligeant une supposition de cette nature, WEXTWORTH voit dans ces faits la preuve de l'existence de 6 facteurs génétiques dont chacun correspondrait à une fertilité de 0 descendants. L'absence de ces facteurs équivaudrait à une production de o à 20 descendants ; la présence de r facteur à une fertilité de 20 ho, celle de 2 facteurs à une fertilité de 4o à 60, ete.
Sans doute une pareille hypothèse permet de représenter sym-
boliquement les faits observés, mais l'existence des facteurs incriminés paraît bien invraisemblable. D'ailleurs, il faudrait que Pauteur donnât la preuve que les variations observées dans la fertilité des différents couples sont bien liées à des dissemblances héréditaires et non à des inégalités dans les conditions de milieu. Or, comme il ne donne aucun détail en ce qui concerne ses conditions d'élevage, 1l est à présumer qu'elles n’ont pas été l'objet de soins particuliers. Il aurait été, d'autre part, nécessaire, en employant les croisements appropriés, d’isoler des lignées pures, présentant régulièrement les fertilités caractéristiques des diverses catégories de facteurs imaginés; pour que cette interprétation commençàt à reposer sur autre chose que sur de pures apparences.
Conclusion. — J'ai adressé aux diverses recherches expéri-
mentales que je viens de passer en revue deux critiques fondamentales relatives, l’une à l'insuffisance numérique des résultats, l’autre à l’imprécision et à l’inconstance des conditions extérieures.
En ce qui concerne Pobligation de ne baser des conclusions que sur des chiffres élevés, je tiens à faire remarquer que cette nécessité est plus impérieuse lorsqu'il s’agit d’études ayant trait à la fertilité ou à la fécondité d’un organisme que lorsqu'il s’agit de recherches portant sur aucun autre problème d’hérédité.
Quand on étudie, par exemple, le résultat d’un croisement, au point de vue de la répartition dans la descendance de tel ou tel caractère mendélien, il n’est pas absolument indispensable d'examiner la totalité de la descendance des couples, car la proportion des descendants de chaque catégorie reste très comparable dans les différents lots, même si ceux-ci ne comprennent qu’un nombre relativement petit d'organismes. C’est ce que montrera lexemple suivant que j’emprunterai à des recherches encore inédites que j'ai effectuées sur des Mouches que T. H. MorGan à eu l’obligeance de m'adresser.
Il s’agit des résultats du croisement entre des Drosophila ampelophila ® à yeux rouges normales et des G‘ appartenant à la lignée désignée par MorGax sous le nom de barre, dont l'œil est incolore avec une barre médiane pigmentée de rouge. L’examen d’un grand nombre de cas et de générations entières montre qu’en Fr la descendance est constituée par environ 50 p. 100 de femelles à yeux barred (') et 50 p. 100 de Œ à yeux rouges. Les mâles sont un peu plus nombreux que les femelles.
Je rapporterai ici les chiffres correspondant aux pontes partielles de 5 ® ainsi croisées, transportées dans de nouveaux tubes tous les à jours, pendant 0 jours. Les chiffres représentent les descendances nées dans chacun des tubes où la ® a séjourné.
N° du tube es rouges O réniformes Total er couple : Æ 128 109 87 193 ÆE 163 43 32 75 E 247 9D 39 7/ E 262 07 fi 78 220 109 420 (!) Ces (®) qui sont hétérozygotes ont une barre pigmentée plus large que les
(®) barred homozygotes et la tache pigmentaire possède une forme particulière
(réniforme).
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C2 FA les!
2e couple : Æ 153 52 58 110 Evr83 77 59 130
3e couple : Z 1206 1/2 11/ 259 Er 89 89 178
Q1 106 JU
5e couple : Æ 137 42 45 89 E 185 36 34 70
Il est facile de voir que, même pour des lots de moins de 50 individus, la proportion entre les deux catégories de descendants est sensiblement la même que dans l’ensemble de la descendance. L'examen de ces lots permettra donc de se faire déjà une idée assez exacte de ce que sera la génération tout entière et il n’est pas absolument indispensable de s'attacher à recueillir celle-ci intégralement.
Lorsqu'au contraire il s'agit d’études relatives à la fécondité ou à la fertilité des Drosophiles, il devient nécessaire d'obtenir de chaque couple un nombre de descendants aussi voisin que possible de celui exprimant la capacité reproductrice totale du couple. Les lots correspondants même à des périodes égales peuvent être en effet très différents. C’est ce que montrera la comparaison des descendances laissées par des Dr. ampelophila aseptiques, appartenant à des lignées différentes, dans les différents tubes (‘) où elles ont été transportées tous les 5 à 8 jours.
(t)} Le milieu nutritif était constitué par de la Levure et les autres circonstances extérieures étaient aussi constantes que possible. Dans ces conditions, la mortalité des larves et des pupes fut pratiquement nulle si bien que les chiffres de descendants expriment très sensiblement les pontes correspondantes,
No des tubes jours ei (®) Total
1er couple : 7288 6 73 90 103 1340 6 31 35 66
II
5€ couple : 7290 D 31 39 66 1301 (o 19 17 30
ER Re er. 29
6e couple : 2297 o 65 D8 123 1302 (o 54 54 119
1429 te) 6o 6o T2
1918 te 49 36 85
I est facile de voir, par ces exemples, que st dans chaque lot de cinq à huit jours de ponte d’une même femelle, la proportion de et de @ se trouve sensiblement comparable, il n’en est plus de même du nombre moyen de descendants, par jour, observé dans les différents lots successifs. Le résultat est qu’une ponte partielle de cinq jours au plus ne peut donner qu'une idée très inexacte de ce qu'aurait été la fertilité du couple si celui-ci avait été suivi pendant un mois au moins où mieux Jusqu'à lPépuisement de sa capacité reproductrice.
Je ferai remarquer que les différences d'amplitude assez gran-
des que l’on relève dans les pontes d’une même femelle, pendant les périodes successives de cinq jours, ont été observées, bien que les conditions de température (24°) et de constitution du milieu nutritif soient restées en apparence rigoureusement comparables. Une étude plus approfondie montra que ces différences étaient cependant dues, en grande partie, à des variations minimes dans le degré de sécheresse ou d'humidité de la surface du milieu.
Cette observation, qui prouve qu'il suffit de changements infimes dans les circonstances extérieures pour faire varier beaucoup la fertilité apparente des Mouches, me ramène à la deuxième critique que Jai été amené à formuler. Le moment est venu de préciser davantage cette dépendance de la capacité de reproduction des Drosophiles vis-à-vis des facteurs du milieu, et d'établir la nécessité d’uniformiser les conditions d'élevage pour rendre valables les recherches relatives à Fhérédité de la fécon-" dité et de la fertilité.
RECHERCHES PERSONNELLES SUR LES FACTEURS EXTERNES DE LA FÉCONDITÉ ET DE LA FERTILITÉ
. La plupart des expériences que je vais rapporter ont consisté à étudier comparativement la fécondité et la fertilité de Mouches élevées, soit dans de bonnes conditions de nutrition, soit dans des conditions de nutrition défectueuses, les autres constituants du milieu restant constants (26).
Avant d'exposer les résultats de ces recherches, je dois, pour en faciliter Pinterprétation, indiquer comment se comportent les Drosophiles sur les milieux riches ou pauvres et montrer comment lintensité de la nutrition retentit, non seulement sur la durée de la croissance, mais aussi sur l'accumulation des réserves du tissu adipeux, c’est-à-dire sur lélaboration des matériaux dont la nymphe aura besoin pour la multiplication de ses cellules imaginales et le développement de ses éléments génitaux.
1° Comportement des Drosophiles sur milieu riche, — Ce milieu est constitué par de la Levure de boulangerie, pressée, diluée dans Peau, dans la proportion de r pour 3, puis incorporée à du coton hydrophile et enfin stérilisée à l’autoclave à 120°.
À 23°, sur ce milieu, le développement, depuis le moment où les œufs sont pondus jusqu’à celui de Péclosion des premières mouches se fait en onze à douze jours, dont six à sept jours correspondent à la durée du développement larvaire et cinq à la période de métamorphose. Pratiquement, dans les élevages aseptiques, tous les œufs fécondés aboutissent à des Mouches, les cas de mort accidentelle des larves ou des pupes demeurant excessivement rares.
2° Comportement des Drosophiles sur milieu pauvre. — Ce milieu est constitué par un fragment de Pomme de terre, taillé en forme de parallélipipède et introduit dans un tube renfermant déjà du coton hydrophile imbibé d’eau : le tout est stérilisé à l’autoclave à 120°.
Sur ce milieu le rendement dépend essentiellement de Pétat de
la surface et, par suite, de la qualité et du mode de préparation de la Pomme de terre. Certaines Pommes de terre, même après stérilisation, restent dures et sèches; les larves errent alors à la surface du milieu et meurent au bout de quelques jours sans avoir pu se nourrir. Lorsqu'au contraire la surface de la pomme de terre est molle et humide, un certain nombre de larves peuvent pénétrer à l’intérieur de l'aliment, y creuser des galeries et, surtout lorsque les larves sont nombreuses, réduire la Pomme de terre en une sorte de bouillie dont elles se nourrissent. Cette transformation résulte incontestablement du broyage opéré par les larves et de l’action de leurs sucs digestifs. Elle ne provient pas d’une contamination accidentelle par des levures ou des bactéries, car dans chaque cas le milieu fut trouvé stérile après examen.
__® cas. Pomme de terre dure. — Expérience : 46 © furent réparties dans dix tubes de pomme de terre où elles furent laissées pendant quatre jours. Le tableau suivant indique pour chaque tube le nombre des larves observées, celui des pupes et des Mouches écloses, ainsi que les temps (exprimés en jours) au bout desquels pupes ou Mouches apparurent.
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Numéro à Nombre Nombre Pupes Nombre Mouches des Nombre de de au de au tubes Eee larves pupes bout de mouches bout de
DA 19 58 4 19-22 Jours 3 24-31 jours
Sur un total de 361 larves, 23 seulement réussirent donc à se ‘transformer en pupes, et cela au bout d’une durée de 19 à 27 Jours, alors que sur les milieux témoins (Levure) les pupes sont formées au bout de six à sept jours. Parmi ces pupes un certain nombre étaient d’ailleurs mal formées, arquées ou déprimées. Toutes étaient petites, quelques-unes n'étaient autre chose que des larves, dont la peau s'était desséchée et avait jauni, sans qu'elles aient revêtu la forme caractéristique du puparium.
Parmi ces 23 pupes, huit seulement réussirent à évoluer jusqu'à la Mouche adulte. La métamorphose, dans les quelques cas où elle put s’effectuer, dura de cinq à huit jours, c'est-à-dire fut généralement moins rapide que celle des témoins. Les Mouches naquirent au bout de 4 à 3r jours au lieu de 11 à 12.
2° Pomme de terre molle. — Expérience : 35 © furent transportées dans autant de tubes de Pommes de terre où elles restèrent quatre jours. Les larves réussirent à pénétrer dans la Pomme de terre qu'elles creusèrent de galeries et dont elles se nourrirent. Sur environ 700 larves, 549 se transformèrent en pupes au bout de 15 à 25 jours et 121 pupes donnèrent naissance à des Mouches en 20 à 30 jours. Il y eut donc une mortalité encore considérable des larves et des pupes, mais le pourcentage des individus atteignant l’état adulte fut beaucoup plus élevé que dans le cas précédent. La durée du développement resta cependant très augmentée par rapport à celle des témoins. Dans ces conditions de mauvaise nutrition, il existe, ainsi que je l'ai déjà
noté à propos des divers milieux nutritifs artificiels, des différences considérables entre les divers individus.
Tandis qu'un nombre plus ou moins élevé de larves, se trouvant par hasard dans des parties sèches et dures, ne se nourrissent qu'à peine et n'aceumulent aucune réserve dans leur tissu adipeux, d’autres se trouvant dans une région plus molle de la Pomme de terre (par exemple au voisinage du coton imbibé d’eau) peuvent facilement pénétrer à l’intérieur, S'y nourrir, grossir et accumuler des substances de réserve. Des larves restées maigres pendant plusieurs jours, mais amenées, au hasard de leurs pérégrinations, dans les parties de la Pomme de terre déjà creusées ou digérées, réussissent, bien qu'avec un retard marqué sur leurs devancières, à se nourrir à leur tour. On observe dans le même tube des larves de toutes les tailles, des individus maigres et sans réserves, d’autres gras et pourvus de réserves assez abondantes. Les premiers meurent plus ou moins précocement, les autres sont susceptibles, selon les circonstances, de se transformer en pupes d’une façon plus ou moins rapide. Certaines larves persistent sous cet état pendant une durée parfois considérable ; j'ai ainsi constaté la présence de larves vivantes, au bout de 4r, 52, 56, 67 et même 72 jours.
Les pupes provenant des larves très pauvres en inclusions adipeuses ne tardent pas à se dessécher puis à mourir ; les cellules imaginales commencent bien à se multiplier, mais cette multiplication s'arrête bientôt, faute d’être alimentée par les réserves nécessaires. Lorsque les réserves sont plus abondantes, la métamorphose aboutit à la formation d’une nymphe, mais celle-ci meurt souvent à un stade plus ou moins précoce (nymphe à yeux non encore colorés, à yeux Jaune orange, à yeux rouges) suivant l'intensité des réserves. Enfin une plus grande richesse en réserves permet à la métamorphose de continuer Jjusqu’à l’éclosion de la Mouche.
Les Mouches nées dans ces conditions sont toujours petites par rapport aux témoins et ne mesurent souvent que la moitié de la taille ordinaire (Mouches naines). Beaucoup présentent diverses malformations d’ailleurs non héréditaires (œil incomplet d’un côté, ailes atrophiées ou ballonnées, pattes déviées et parfois repliées sur le dos, abdomen dévié d'un côté par raccourcissement d’une des parois latérales, etc.). L’abdomen de ces
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Mouches, même lorsqu'il est de forme normale, paraît généralement rempli seulement par une grosse goutte d’un liquide transparent. Dans d’autres cas, il est ratatiné et parait presque vide (fig. 3, pl. HP).
Quelques-unes de ces Mouches sont assez vigoureuses ; d’autres au contraire sont faibles, se trainent difficilement sur leurs pattes. Beaucoup meurent dès les premières heures, sans avoir pu étaler leurs ailes ou même restent emprisonnées dans le puparium.
Il est bien évident que les mauvaises conditions de nutrition larvaire qui retentissent si fortement sur la rapidité du développement, sur la vigueur des organismes arrivés à l’état adulte ne sont pas sans modifier beaucoup aussi le degré de maturité génitale que présentent les Mouches au moment de léclosion.
Influence des conditions de nutrition des larves sur le développement des glandes génitaies
Lorsque des larves, élevées dans de bonnes conditions, arrivent au terme de leur croissance, les ébauches génitales qu’elles renferment constituent deux masses arrondies, situées dans le tiers postérieur du corps et rattachées aux deux principales bandes longitudinales de tissu adipeux (fig. 4, pl. IV).
Ces ébauches génitales sont formées de grosses cellules polygonales, généralement disposées en files, dont le noyau très volumineux renferme un gros nucléole et un réseau assez lâche de chromatine. À lPun des pôles se trouvent leS cellules mères, petites, souvent mal individualisées, dont dérivent les précédentes. Les cellules les plus grosses se trouvent au pôle opposé.
C'est à ce stade que sont encore les ébauches génitales, au début de la métamorphose, tant que la pupe est blanche. Elles ne tardent pas à être le siège d’une intense prolifération qui aboutit à la formation des gaines ovariques ou testiculaires. Les Mouches étant müres génitalement à Péclosion, 1l est facile de suivre, sur des coupes de pupes de divers âges, toute la série des processus de différenciation des glandes génitales (fig. 3, pl. IV).
C'est ainsi que lon voit se former, dans les gaines ovariques, de petits amas cellulaires comprenant des cellules à noyaux
volumineux et à protoplasma granuleux qu'entourent, en une assise plus ou moins régulièrement ordonnée, des cellules épithéliales beaucoup plus petites. Ces follicules ovariens sont disposés le long de la gaine ovarique, à la façon des grains d’un chapelet, les plus gros se trouvant les plus éloignés de lextrémité aveugle, centre de prolifération (fig. 1, pl. IV).
Dans la suite, les grosses cellules de chaque follicule augmentent considérablement de volume; elles se chargent de substances de réserve et leur noyau devient énorme. En même temps, les cellules épithéliales s’étalent autour de l’amas des grosses cellules, en une couche régulière et continue (fig. 5, pl. HD.
À un stade plus avancé, on constate que l’une des cellules centrales, plus grosse que les précédentes, reste seule entourée par les cellules folliculaires : c’est celle qui deviendra l’ovule (fig. 2, pl. IV). Les autres cellules, cellules vitellogènes, continuent à grossir et à accumuler des réserves. Mais elles sont finalement absorbées par l’ovule.et leurs réserves servent à l’élaboration du vitellus nutritif.
Sur une coupe d’une nymphe prête à éclore, on peut trouver ainsi, dans les gaines ovariques, tous les stades de l’'ovogénèse, avec, en plus, un certain nombre d’ovules entièrement développés (jusqu’à 4o) et prêts à être pondus (fig. 2, pl. IP.
Telles sont, brièvement résumées, les principales phases de l’ovogenèse que l’on observe normalement au cours de la métamorphose et qui continuent à se dérouler pendant toute la vie des imagos. Lorsque les larves se trouvent dans des conditions défectueuses de nutrition, la croissance des ébauches génitales est, par contre, beaucoup plus lente, au point que les imagos naissent avec des ovaires ne renfermant aucun ovule entièrement différencié, mais seulement quelques follicules à des stades plus ou moins avancés.
C’est ainsi que les larves, élevées sur des milieux nutritifs artificiels ne leur permettant pas d’élaborer les réserves adipeuses nécessaires, présentent des ébauches génitales qui restent extrêmement petites pendant toute la vie larvaire. C’est ce que l’on constate sur des larves nourries avec la peptone seule (fig. r, pl. ID) ou la peptone additionnée d’hydrates de carbone. Lorsqu’au contraire, le milieu renferme de Pautolysat de Levure (fig. 10, pl. I), ou, ce qui est mieux, de lautolysat et de la lécithine, les ébau-
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ches génitales se développent normalement en même temps que le tissu adipeux devient le lieu de dépôt d’abondantes substances de réserve.
Sur les milieux naturels, peu nutritifs, tels que la Pomme de terre, les glandes génitales présentent, de même que le tissu adipeux, un développement très inférieur à celui des témoins élevés sur Levure. Même chez les larves les plus favorisées, Îles ébauches génitales restent petites, ne mesurant guère, au moment de la pupaison, que le tiers ou le quart des dimensions normales (fig. 5, pl. IV). Pendant la métamorphose, la différenciation des tubes ovariens se fait, mais les processus d’ovogenèse s'arrêtent à des stades parfois très précoces. Aussi les femelles naissentelles en général sans renfermer un seul œuf prêt à être pondu ; bien souvent, l'ovaire ne contient que quelques rares follicules ovariens, à des stades plus où moins avancés (fig. 3, pl. I). L'abdomen de ces femelles est souvent ratatiné. I ne contient que de rares cellules adipeuses. On observe, en ce qui concerne la spermatogenèse, des phénomènes de même ordre, bien que généralement moins marqués.
Il'existe un parallélisme complet entre le degré de développement des glandes génitales et l'amplitude des réserves accumulées dans le tissu adipeux. Il en résulte que toute nutrition insuffisante exerce une influence considérable sur le développementdes glandes sexuelles et par suite sur apparition de la maturité génitale des adultes. Les conditions de nutrition doivent donc retentir nécessairement aussi sur la fécondité apparente des imagos.
Expériences montrant l'influence de la nutrition des larves ou des adultes sur la fécondité
Expérience A. 1" parlie. — 46 femelles, sœurs, nées en élevages aseptiques sur Levure, dans le même bocal, agées de h Jours, fécondées et ayant déjà pondu pendant au moins 48 heures sur Levure, sont réparties dans 10 tubes de Pomme de terre où elles sont laissées pendant 4 jours.
Ces femelles sont ensuite transportées individuellement dans autant de tubes de Levure où on les laisse 48 heures.
Après un nouveau passage de 4 jours sur Pomme de terre et un passage ultérieur de 5 jours sur Levure, les femelles sont enfin
transportées pour la troisième fois sur Pomme de terre où elles sont laissées pendant 6 jours, puis elles sont fixées en vue de l’étude histologique de leurs ovaires et de leurs réceptacles séminaux.
Le tableau suivant (p. 294) représenteles pontes de ces diverses femelles, dans les différents milieux où elles ont successivement vécu.
La ponte moyenne par jour qui était de 0 à 25 œufs avant l'expérience, dans les conditions normales (sur levure), s’abaisse à 3,23 pendant les { jours du premier passage sur Pomme de terre, ce qui est dû non seulement à un retentissement direct de la mauvaise nutrition, mais aussi, ainsi que cela a été observé directement, à une suppression de la ponte par inhibition, pendant les premières heures, sous l'influence du changement de milieu.
Le défaut de nutrition lors de ce premier passage sur Pomme de terre continue à se faire sentir pendant les 2 jours suivants, bien que les Mouches aient été remises sur Levure, puisque la ponte ne dépasse pas la moyenne quotidienne de 14,23.
Au cours du deuxième passage sur Pomme de terre, la ponte est d’abord arrêtée (inhibition), puis assez abondante sous l’influence des bonnes conditions antécédentes, enfin très réduite si bien que pour les 4 jours que dure ce passage la moyenne quotidienne n’est que de 4,18.
Le fait d’avoir passé 8 jours sur 10 dans des conditions de mauvaise nutrition à ainsi déterminé un ralentissement dans les processus d’ovogenèse et un épuisement des réserves dont disposaient les organismes. Aussi, lorsque les femelles sont à nouveau laissées 5 jours sur Levure, la ponte reste presque nulle pendant les premiers jours et la production quotidienne moyenne n’est pas supérieure à /,82.
Enfin le dernier passage sur Pomme de terre entraîne une diminution énorme de la ponte et pour certaines femelles une cessation complète de cette fonction. La moyenne est inférieure à 1 œuf par Jour et par femelle.
Cette première partie de lexpérience montre nettement linfluence de la nourriture de l'adulte sur la ponte, c’est-à-dire sur la fécondité et secondairement sur la fertilité. La deuxième partie rend manifeste l’influence des conditions de nutrition des larves sur la capacité de reproduction des imagos,
1er passage 2° passage 3e passage | 14 passage 2e passage Numéros sur sur sur sur sur des pomme pomme pomme levure levure (®) de terre de terre de terre (2 jours) (5 jours) (4 jours) (4 jours) | (6 jours) DA 69 33 7 10 o) 70 | 21 25 26 15 Au 68 52 14 21 0 72 2 19 5 © morte 73 20 28 23 0 74 22 D 31 5 76 29 21 23 15 77 43 0 6 0 78 87 31 9 Q morte »
79 27 3 I 12 So 38 23 10 2 81 22 36 0 Q morte #2 25 21 6 © morte 83 39 29 32 42 10 SA 20 18 3 © morte 85 18 27 UTA 0 S6 20 17 mn 9 87 31 20 Q morte »
88 53 23 5 10 0 89 32 42 34 I 90 23 38 © morte »
97 27 26 43 I 92 25 9 12 à 9 99 37 7 47 4 94 22 24 31 7 99 2 8 35 6 96 ) 3 15 32 3 97 48 4x 20 38 : 1 98 \ 38 19 21 10 99 23 23 8 0 100 37 29 13 4 3 101 26 ô Lx 10 102 31 21 6 A 103 32 22 3/ 53 © morte 104 20 22 59 0 en ce Total . 153 996 666 772 123 Ponte moyenne 3 par jour . 3,23 14,23 4,18 4,8 0,75
Expérience A. 2 partie, — Les Mouches filles des ® pon-
deuses précédemment étudiées naquirent soit sur Levure, soit sur Pomme de terre. Les premières ont été bien nourries pendant leur vie larvaire, les secondes ont eu une nourriture très restreinte. Il est intéressant de comparer le comportement de ces deux catégories de Mouches, au point de vue de leur fécondité.
1° Mouches nées sur Levure. — Dans tous les tubes à Levure les Mouches furent retirées tous les deux jours à parür des premières éclosions, c’est-à-dire qu'aucune d’elles ne resta plus de 48 heures dans le tube où elle était née. Malgré cela, dans tous ces tubes, on constata l’existence d’une seconde génération abondante, ce qui prouve que les Mouches s'étaient très rapidement accouplées et avaient de très bonne heure pondu des œufs fécondés.
Ces organismes, aussi bien les mâles que les femelles, étaient donc mûrs génitalement dès l’éclosion.
2° Mouches nées sur Pomme de terre. — Les Mouches nées sur Pomme de terre furent divisées en quatre catégories : les unes furent réparties par couples, sur Pomme dé terre, les autres par couples sur Levure ; d’autres femelles furent placées isolément alors qu’elles étaient encore vierges (!) sur les mêmes milieux, Pomme de terre ou Levure.
a. Couples sur levure. — Laissées pendant 48 heures sur Pomme de terre dans le tube où elles sont nées, les © de 5 couples n’y pondirent aucun œuf. Transportées ensuite sur Levure, elles restèrent encore 1 à 2 jours sans pondre (en tout 3 à 4 jours). Au bout de ce temps, sous l'influence de la bonne nourriture mise à leur disposition, ces Mouches devinrent plus vigoureuses, leurs abdomens augmentèrent de volume et la maturité génitale fut achevée.
La ponte commença avec une intensité de moins de 10 œufs par jour pendant le premier ou les deux premiers jours, puis s’accéléra graduellement et atteignit en peu de temps le taux normal c’est-à-dire celui présenté par les mouches nées sur levure et placées dans les mêmes conditions.
Le retard résultant de la mauvaise nutrition larvaire est donc manifeste, mais il se trouve assez rapidement annihilé lorsque l'adulte vient à être placé sur un bon milieu nutritif.
(t) L'accouplement n'ayant pas lieu avant les 12 premières heures qui suivent
l'éclosion, il suffit de retirer les femelles du tube où elles sont nées, toutes les 6 heures, et de les isoler aussitôt pour être certain qu'elles sont vierges.
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20 couples nés sur Pomme
b. Couptes sur Pomme de terre.
de terre furent à leur tour placés dans autant de tubes neufs, de même constitution. Dans ces conditions la maturité génitale déjà très en retard ne put progresser que fort lentement.
Le tableau suivant indique le temps pendant lequel les diverses Q sont restées sans pondre, ainsi que le nombre d'œufs pondus pendant les jours écoulés depuis le début de la ponte jusqu'à la fin de l'observation. En même temps il a été tenu compte du nombre des œufs non fécondés, de celui des œufs fécondés ayant donné naissance à des larves, enfin de celui des œufs fécondés qui avortent au cours du développement embryonnaire.
Bien que dans presque tous les cas laccouplement ait été constaté, sur un total de 215 œufs pondus, 41 seulement donnèrent naissance à des larves. Encore faut-il remarquer que 30 de ces dernières provinrent d’une même femelle née sans doute dans des conditions de nutrition exceptionnellement favorables. 79 œufs fécondés ne purent arriver au terme du développement embryonnaire et brunirent. Enfin 95 œufs restèrent blancs, sans
Numéro Nombre Nombre d'œufs de jours avant RE. :
des le début Durée de la ponte couples a jure Pondus | Avortés | Féconds
269 4 0 @ fixée le 4e jour.
207 ( {Y 2 0 en 8 jours de ponte.
Jo1 6 1Â l re) » 2) »
309 Il ) 2 0 » 32 »
504 Ô 13 10 o SLT »
293 8 Â 0 0 D tt »
montrer aucun développement apparent. Ils n'étaient vraisemblablement pas fécondés.
On voit que la ponte ne commença que très tardivement, en moyenne le sixième ou septième jour, parfois beaucoup plus tard et qu'en tout cas l’intensité de cette ponte resta toujours faible.
Les conditions de mauvaise nutrition retentissent non seulement sur le nombre des œufs pondus et la précocité de la maturité génitale, mais aussi sur la constitution des gamètes euxmêmes. C’est ce que montrent les nombreux cas dans lesquels la fécondation n’a pas été effectuée ou n’a été réalisée que pour un nombre d'œufs très limité, ou enfin n’a déterminé qu'un début de développement, les embryons étant morts d’une façon précoce. IT y a là des indications utiles en ce qui concerne l'influence des conditions extérieures sur la fertilité.
ce. ® vierges sur Levure. — 6 ©, nées sur Pomme de terre, sont retirées du tube où elles sont écloses au bout de 2 à 6 heures, de’ façon à être certain qu’elles n’ont pu être fécondées. Elles sont réparties en autant de tubes de levure.
Le début de la ponte de ces femelles vierges et son intensité sont consignés dans le tableau suivant :
Nombre de jours écoulés avant le début de la ponte
Numéro des Nombre Durée de la ponte
tubes d'œufs pondus
20 Jours.
11 Jours (!).
20 Jours.
11 Jours.
8 Jours.
1} jours.
RE
(1) La © de 293 a un abdomen extrêmement petit, ratatiné et difforme.
D'une façon générale la ponte commença d’assez bonne heure, sous l'influence de la bonne nourriture, d’abord très réduite, puis de plus en plus intense, avec des périodes d’arrêts sur la signification desquelles je reviendrai.
d, Q vierges sur Pomme de terre. — 14 ®, nées sur Pomme
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de terre furent retirées précocemment comme les précédentes des tubes où elles étaient écloses et réparties dans autant de tubes
de pomme de terre.
Les résultats de cet essai se trouvent consignés dans le tableau
suivant :
Numéro des : Nombre lés Nombre D AAC OUR Jours de ponte pas avant le début ER PERTE ae de la ponte CHCEENT ; 292 4 0 © fixée le 4e jour.
285 (3 Q) 12 0 Q fixées le 12e jour.
254 11 0 Q fixée le 11e jour.
290 7 0 Q fixée le 7e jour.
11 15 25 en 26 jours de ponte.
L’examen de ce tableau montre que la ponte survint très tardivement au bout de 7, 10, 14, 16 jours. Cette ponte fut peu abondante et cessa souvent de très bonne heure. Ainsi les 9 œufs pondus par la Q de 304 l'étaient déjà le neuvième jour de la ponte. Celle-ci fut entièrement suspendue jusqu’au quarante-sixième jour, date à laquelle cessa l'observation. De même la © de 313 pondit ses 7 œufs le quatorzième jour, puis la ponte s'arrêta. Parfois la ponte dura plus longtemps mais chaque œuf fut séparé du suivant par un intervalle considérable : on nota, en 306, 3 œufs au bout de 2 jours de ponte, un quatrième œuf fut pondu le dix-neuvième jour et un cinquième œuf entre le dix-neuvième et le vingt-quatrième jour.
Dans aucun cas la ponte ne fut effectuée sur un rythme supérieur à 1 œuf par jour.
Expérience B. — Cette expérience qui est en quelque sorte la contrepartie de la précédente a consisté à prendre des Q, nées non plus sur Pomme de terre, mais sur Levure, c’est-à-dire s'étant trouvées dans de bonnes conditions de nutrition pendant leur vie larvaire et à les répartir par couples sur des milieux riches
ou pauvres, constitués par la Levure ou la Pomme de terre. Cette expérience comprend donc deux parties.
1° Couples sur Levure. — 10 couples, âgés seulement de 4 à ÿi heures, sont transportés dans autant de tubes contenant de la levure. Au moment de leur transport, les Mouches sônt encore molles, à tégument peu coloré et à ailes incomplètement déployées. L’accouplement à lieu généralement, ainsi que le montre l’observation directe, entre la quinzième et la vingtième heure.
Le tableau suivant indique le moment auquel la ponte commence et le nombre d'œufs pondus pendant les trois premiers jours.
Numéro Heure à laquelle Nombre , des tubes la ponte commence | d'œufs pondus Durée de la ponte 403 entre 39€ et 48e 4x en 48 heures de ponte. 464 » 26€ et 37e 68 » 48 »
470 » 22e et 33e 87 » 04 »
471 » 220 et 396 62 » 54 »
473 » 226 et 390 65 » 54 »
474 » 33e et {7e 60 » 48 »
475 » 33e et 47e 67 » 48 »
470 » 39e et 47e 10) » 48 »
478 » 22e et 35e 72 » 54 »
479 » 2926 et 33€ 55 » 54 »
Dans tous ces cas, la ponte commence au bout d’un temps inférieur à 48 heures après l’éclosion. Elle est dès le début très intense, constituée par l'émission de plus de 24 œufs par Jour, puis se maintient au taux de 1 œuf par heure. Quelques œufs, les premiers pondus, ne sont souvent pas fécondés, mais tous les autres évoluent régulièrement en donnant naissance à des larves. Il n’y à pas d'œufs avortés.
20 Couples sur Pomme de terre. — 10 couples âgés de 4 à 6 heures sont de même répartis dans autant de tubes renfermant de la Pomme de terre. Le tableau suivant indique le début et l'intensité de la ponte (p. 300).
Comme on le voit, la ponte commence à peu près dans les mêmes délais que lorsque les couples sont placées sur Levure.
Elle est assez intense pendant le premier jour, puis diminue assez rapidement si bien que le taux moyen reste très inférieur à
| Numéro Nombre d'œufs Heure à laquelle er ——— Durée de la ponte des æ | & = ; la ponte débute É = = ë observée couples à Loc Ex = eZ > 481 entre 24e et 27e heure| 25 | 2 | 21 | 2 |en 3 jours 1/2 de ponte 482 » 27eet/42e » DATE ALORS 3 Jours de ponte. 4835 (1) 4e jour 23 Mo Cor r3us ° »
495 » 4LeËtASe » STE Et NON »
| 494 © morte collée le 3e jour ee | /99 [entre 31e et 37e heure| 24 | o 17 |.7 [en 3 Jours 1/2 de ponte. | 496 » Jieet 37e » 44 |o 37 7 |» Sjours 1/2 » | 497 NS 7e ELD0S > 37 | 1 | 31 | © | » 5 Jours 1/2 » | 498 » 518 et 37e My 31 | o | 25 | 6 | » . Jours 1/2 » | 99 »'NSre et 3707 > 38 | o | 34 | 4 | » 3joursr/2 » |
(t} Le © avait les ailes collées et rabattues sur l'abdomen. Cette condition qui rend la copulation impossible explique le retard observé dans le début | de la ponte,
celui que l’on note pendant une période correspondante pour les Mouches placées sur Levure. En effet, les 271 œufs pondus par les 4 femelles au cours d'une période de 72 heures environ correspondent à une production moyenne de 10 œufs par femelle et par Jour, alors que, sur Levure, la production moyenne est supérieure à 29 œufs.
Quelques œufs avortés apparaissent, seulement parmi les derniers pondus.
Ces deux catégories d'expériences me paraissent montrer d’une façon particulièrement nette l'action des conditions de nutrition, soit des larves, soit des adultes, sur la précocité de la maturité génitale et le nombre des éléments sexuels mûrs, partant sur la fécondité des Mouches. Les modifications observées ne tiennent nullement à une action empêchante spécifique de la nourriture employée. Si, en effet, on a préalablement ensemencé la Pomme de terre devant servir de nourriture avec une culture pure de Levure, ce Champignon se développe abondamment en surface, puis après avoir été entrainé par les larves dans la profondeur de la Pomme de terre, en détermine l'éclatement et la liquéfaction.
Dans ces conditions la nutrition des larves s'effectue à peu près aussi bien et aussi vite que dans le cas d'un élevage aseptique sur Levure stérilisée et les imagos naissent avec une maturité
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génitale très avancée et sont d’emblée d’une haute fécondité. La cause des modifications observées réside uniquement dans la pauvreté alimentaire du milieu nutritif utilisé.
D'ailleurs on peut dire d’une façon générale que tout ce qui ralentit la nutrition des larves ou des imagos retentit nécessairement sur la maturité génitale et par suite sur la fécondité.
Si, par exemple, on élève des Drosophiles aseptiques sur une dilution très étendue de Levure, le milieu nutritif étant très peu riche en particules alimentaires, le développement se trouve retardé, les larves restent petites, pauvres en tissu adipeux ; les pupes sont elles-mêmes de petite taille, ainsi que les Mouches qui en proviennent. Il est alors facile de constater directement que ces Mouches ne pondent pas ou ne pondent que quelques œufs, tant qu’elles restent sur le même milieu, mais qu’elles ne tardent pas à devenir de plus en plus fécondes, si on les transporte dans des tubes contenant de la Levure au taux de dilution usuel.
Pareilles observations ont été faites lorsque j'essayais d'élever des Mouches non aseptiques, avec Levure en culture pure, sur divers milieux artificiels. Selon que le milieu convenait plus ou moins au développement de la Levure, celle-ci se multipliait plus ou moins, c'est-à-dire offrait aux larves une nourriture abondante ou au contraire très pauvre. Dans ce dernier cas, les quelques pupes, qui réussissaient à achever leur métamorphose, donnaient des imagos dont les ovaires ou les testicules étaient très peu développés.
Sur les rares milieux artificiels sans autolysat, où le développement des Drosophiles put aboutir à la production de quelques pupes et exceptionnellement donner une ou deux Mouches, cellesci toujours très petites, peu vigoureuses, ne possédaient que des rudiments de glandes génitales que l’on ne pouvait parfois que très difficilement retrouver sur les coupes. Les milieux sucrés entre autres ont paru, à ce point de vue, exercer une action particulièrement défavorable. Toutes ces Mouches avaient naturellement une fécondiié nulle à Péclosion et ne devenaient fécondes que longtemps après avoir été transportées sur Levure. Encore faut-il noter que, même dans ce cas, la plupart mouraient sans avoir pondu. Dans les cas les plus favorables, la ponte n’atteignit jamais le taux normal et les Mouches moururent précocement
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après m'avoir pondu souvent que quelques dizaines d'œufs.
Les Drosophiles nées sur des milieux constitués par de la Levure renfermant un taux élevé d’acide acétique (10 p. 100) présentèrent, elles aussi, un retard manifeste dans le développement de leurs glandes génitales, bien que beaucoup moins accentué que dans les cas précédents.
Influence d’autres conditions du milieu sur la fécondité. — Toutes les modifications de la fécondité que je viens de relater sont liées à des variations dans la constitution chimique du milieu nutriuf. Divers autres facteurs externes peuvent agir de la mème manière.
C’est ainsi que le desséchement d’un bon milieu nutritif comme la Levure peut exercer sur le développement des larves une influence telle que parfois toutes celles-ci meurent, bien avant d’avoir atteint la taille à laquelle se produit habituellement la métamorphose. Dans les cas de dessication moyenne, un grand nombre de larves périssent, mais certaines réussissent à puper et parmi ces dernières quelques-unes évoluent jusqu'à Pimago. Les Mouches ainsi écloses sont toujours très petites, souvent malformées, peu vigoureuses et non mûres génitalement.
Une action analogue s’observe sous l’influence des différents degrés de température auxquels sont faits les élevages. Les Mouches nées vers 12 à 15° ne sont pas aptes à pondre immédiatement, tandis que celles nées à 24° pondent dès le début du deuxième jour et celles nées à 30° encore plus tôt.
Certaines radiations exercent également sur l’ovaire et par suite sur la fécondité des Drosophiles une action incontestable. Cest ce que J'ai observé en étudiant l’action des rayons ultraviolets sur ces organismes (!). Des Mouches soumises à l’action desrayons ultra-violets, pendant une durée de 45 minutes environ, pondirent d’abord des œufs qui se développèrent normalement et à partir du troisième jour des œufs dont la plupart, puis la totalité, avortèrent. Les œufs non avortés donnèrent des Mouches d'aspect normal, mais qui se montrèrent peu fécondes ; les descendants de ces dernières Mouches furent peu vigoureux, mélaniques, de plus très peu féconds et absolument infertiles.
{‘} Bullet. Scient. France et Belgique, 1914.
Influence du milieu sur les facteurs physiologiques de 1a fécondité
Toutes les variations de fécondité que je viens d’étudier se trouvent en somme liées au degré de développement des glandes génitales, c’est-à-dire sont relatives à ce que l’on pourrait appeler, avec Pearr, le facteur anatomique de la fécondité.
Celle-ci dépend, en outre, de toute une série de mécanismes physiologiques qui interviennent en précipitant, réglant ou suspendant la ponte, même si les ovaires se trouvent à un degré normal de maturité génitale.
Inhibition de la ponte. — D'une façon générale on peut dire que le simple fait de transporter une femelle en train de pondre, du tube où elle se trouvait dans un tube neuf, détermine pendant quelques heures une suspension de la ponte.
Cette suspension est infiniment plus marquée lorsque le transport s'accompagne d’un changement dans la nature chimique ou l’état physique du milieu. C’est ainsi que si on transporte une femelle en train de pondre sur Levure, dans un tube neuf renfermant de la Pomme de terre ou de la Caroite, ou un milieu artificiél ne contenant ni extrait de Levure, ni lécithine, la ponte s'arrête pendant quelques heures, parfois pendant quelques jours. Dans certains cas, j'ai même observé des femelles qui, à la suite d’un semblable changement de milieu, ont cessé définitivement de pondre et sont mortes au bout d’un temps variable (dix, quinze, vingt-cinq jours) avec des abdomens énormes, gonflés d'œufs.
Dans certains cas la femelle se trouve ainsi amenée à retenir l’œuf déjà fécondé qu’elle était sur le point de déposer. Cet œuf continue à se développer sur place si bien qu’au bout de 36 à 48 heures c’est une larve qui sort de l’abdomen maternel.
Lorsque des femelles en train de pondre sur Levure sont transportées sur Pomme de terre et y sont laissées 36 heures par exemple, l'arrêt de la ponte par inhibition peut être suffisamment prolongé pour qu'aucun œuf ne soit déposé sur le nouveau milieu. Quand on ramène ces femelles sur Levure, on constate, parfois moins d’une heure après leur introduction dans le tube, la pré-
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sence de jeunes larves qui ne peuvent provenir que des abdomens maternels.
Un semblable passage à une viviparité accidentelle, sous linfluence de conditions analogues, a été observé pour d’autres Mouches telles que Calliphora vomitarta (Ta. Vox SrEB0L») (25
Une autre cause de rétention immédiate des œufs par des femelles en train de pondre est constituée par le passage d'un milieu humide sur un milieu sec ou par un changement brusque de température. C’est ainsi que si l’on transporte des Mouches de la température de 20° ou 25° à la température de 30° ou 35°, la ponte cesse immédiatement. D'ailleurs la température de 35° étant à la limite de la température compatible avec la vie des mouches, les Drosophiles laissées à cette température meurent en deux à quatre jours sans pondre.
Le passage inverse d'une température de 20 à 24° à une température plus basse (12°, ro° ou au-dessous) détermine également une cessation immédiate et parfois très prolongée de la ponte.
Actions stimulatrices. — On peut dire d’une manière générale que les actions inverses de celles dont je viens de parler stimulent au contraire la ponte. Le passage d’un milieu sec sur un milieu humide, d’un milieu pauvre sur un milieu riche (Levure) ou contenant certaines substances (lécithine, extrait de Levure), le transport graduel d’une température douce à une température plus élevée sont autant de conditions qui précipitent la ponte et font cesser les actions inhibitrices qui pouvaient exister auparavant.
L'accouplement et le déterminisme de la ponte. — Une des plus intéressantes, parmi ces actions stimulatrices, est celle qui résulte de la présence du mâle et du fait de l'accouplement.
Déjà nous avons vu, au cours de l'expérience A, que le comportement des © nées sur Pomme de terre était bien différent, pour un même milieu nutritif, selon qu'elles étaient accouplées ou vierges. Alors que sur Levure, les Q accouplées pondaient au bout de trois à quatre Jours, avec une intensité qui augmentait graduellement, la ponte des © vierges, laissées également sur levure commençait généralement un peu plus tard et ne continuait que sous forme de décharges successives séparées par des périodes d'arrêt,
(t) Ueber die viviparen Musciden ; Troriep's neue Notsigen, 1. 3, 1838.
Voici une expérience qui fera mieux saisir encore l'importance qu'il convient d'attribuer à l’accouplement dans le déterminisme de la ponte.
Expérience. — Lo ® aseptiques sœurs, nées sur Levure, sont réparties dans 40 tubes de la façon suivante :
10 ® accouplées sur Levure.
accouplées sur Pomme de terre.
10 ® 10 D vierges sur Levure, ®
10 vierges sur Pomme de terre.
Les résultats des 20 couples ont été précédemment rapportés (expérience B, page 298); ils constituent les essais témoins. Voyons comment se sont comportées comparativement les femelles vierges isolées.
A. Vierges sur Levure. — Tandis que les femelles accouplées, transportées sur Levure, pondent toutes au bout de moins de 48 heures et à raison de 20 à 25 œufs par Jour, les femelles vierges ne commencent à pondre dans les mêmes conditions qu’au bout de plusieurs jours. On constate d’ailleurs à ce point de vue de grandes différences individuelles. Ces femelles vierges, qui ne pondent que tardivement, sont cependant parfaitement mûres génitalement, leurs abdomens sont volumineux et la bonne nourriture dont elles disposent tend à accélérer lovogénèse. Aussi le retard constaté dans l’établissement de la ponte ne peut-il provenir que d’une action inhibitrice causée par l'absence d’accouplement. La preuve en est que l'introduction d’un mâle au bout de quelques Jours détermine une ponte immédiate.
Le tableaw suivant (p. 306) indique au bout de combien de temps la ponte commença et quelle fut dans la suite son intensité.
La ponte présente donc, par rapport à celle des Q accouplées, un retard souvent considérable variant de 2 à 11 jours. Par contre, dans deux cas, lintroduction d’un G‘ fut suivie d’une ponte immédiate (moins d’une heure après) de la part de @ qui étaient restées 5 à 6 jours sans pondre.
Dans d’autres expériences, certaines femelles restèrent jusqu’à 15 et 20 Jours sans déposer un seul œuf; ces femelles présentaient d'ailleurs un abdomen énorme, absolument distendu par les œufs (fig. 1, pl. HT). Or, même si à ce moment on introduit un ou plusieurs mâles, il arrive que ces femelles meurent sans pondre un seul œuf. On pourrait penser qu’il s’agit là de femel-
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Nombre de jours écoulés avant le début
de la ponte
Numéro Nombre
des Durée de la ponte
d'œufs pondus
460 19 407 en 43 jours de ponte.
II
461 + 6 1 introduit le 6e jour : ponte le jour même. 407 + 5 1 G'introduit le 5e Jour : ponte le Jour même. 1068 + 9 la ® meurt le 9e jour sans avoir pondu.
469 0 la © meurt le 4e jour accidentellement.
472 12 a Q est fixée le 12€ jour : abdomen énorme.
les présentant quelque anomalie des voies génitales rendant la ponte impossible. Cela peut exister, mais J'ai observé le même phénomène sur des femelles qui avaient précédemment pondu, puis qui avaient cessé d’émettre des œufs à la suite d’un changement de milieu. Aussi serais-je plutôt porté à penser que l’abondance des œufs, causée par la rétention réflexe, peut dans certains cas amener, par compression, une obstruction complète des voies que l'œuf doit parcourir et rendre ainsi la ponte absolument impossible (Cf. Expériences de Hype, p. 272).
L’intensité de la ponte des femelles vierges est modifiée elle aussi et se trouve nettement inférieure à celle des femelles accouplées. (est ainsi que les 5 femelles produisirent en tout 819 œufs pour un total de 100 jours de ponte, ce qui représente une ponte moyenne de 1,5 par ® et par jour au lieu de 20 à 20.
Cette ponte n’est d’ailleurs pas continue, mais se produit sous forme de décharges séparées par des périodes d’arrêt. Ainsi la @ 465, après avoir pondu ses 7 premiers œufs au cours de la quatrième journée, cessa de pondre pendant 3 jours, elle pondit 30 œufs du huitième au neuvième jour; 15 du neuvième au dixième, puis la ponte cessa à nouveau. De même laQ 477 pondit ses premiers œufs (4) le onzième jour, puis, bien qu'ayant un abdomen énorme, ne pondit plus rien jusqu’au vingtième jour. A ce moment elle pondit 9 œufs du vingtième au vingt-et-unième jour, 5 œufs du vingt-et-unième au vingt-deuxième ; la ponte
cessa du vingt-deuxième au vingt-cinquième jour, enfin le vingtsixième jour on nota une nouvelle décharge de 11 œufs.
Au bout de 12 à 15 jours, la ponte finit généralement par s’installer d’une façon régulière et les actions inhibitrices du début cessent.
Dans tous les cas, tels que 461, 467 où l’on introduisit 1 & au bout de quelques jours, la ponte survint presqu'immédiatement et continua dès lors régulièrement et sans arrêts.
B. Vierges sur Pomme de terre. — La pauvreté du milieu nutritif offert aux Mouches adultes permet de mieux saisir encore les différences tenant à la présence ou à l'absence du mâle.
Le tableau suivant résume les principaux résultats de cette série.
Nombre de
Numéro jours écoulés Diorapie e des le deb ot APE Durée de la ponte tubes de la ponte d'œufs 480 20 5o en 38 Jours de ponte.
484 13 II VE Aro) ° 486 11 28 DAT O »
488 + 21 la ® meurt [le 212 jour sans avoir pondu. 489 11 25 en 14 Jours de ponte.
Tandis que les Q® accouplées, transportées sur Pomme de terre, commencent toutes à pondre en moins de 48 heures, les Q dé même origine transportées sur le même milieu, mais vierges, ne pondent qu’au bout d’un temps variant de 6 à 21 jours. La ponte est elle-même très réduite. Les 9 ©, en 187 jours, ont pondu un total de 186 œufs, soit une ponte moyenne de 1 œuf par © tous les 9 jours.
Cette ponte, d’ailleurs, se présente comme la précédente sous forme de décharges alternant avec des périodes d'arrêt. Par exemple la Q 483 pond son premier œuf le neuvième Jour, puis cesse de pondre jusqu’au treizième. À ce moment elle pond encore un œuf et s'arrête jusqu'au dix-neuvième jour. Le dix-neuvième
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jour, ponte de 3 œufs, nouvel arrêt, puis du vingt-cinquième au vingt-sixième jour, ponte de 13 œufs. De même la © 491 pond un œuf le douzième jour, cesse de pondre jusqu’au dix-septième. A ce moment elle dépose 8 œufs du dix-septième au dix-huitième jour, et b œufs du vingtième au vingt-et-unième jour. La ponte cesse encore une fois jusqu'au vingt-sixième jour, où elle reprend faiblement, 3 œufs étant pondus du vingt-sixième au vingt-neuvième Jour.
Voici les résultats, au point de vue du début d'apparition de la ponte, d’une autre expérience où des © vierges nées sur levure furent également transportées sur Pomme de terre.
Numéro des Q . Jour où la ponte commence
1373 (5.Q@) 1/4e Jour.
THIS ponte nulle après 10 jours.
SD
1463 (3 Q) ponte commence le 6e jour.
200) pas de ponte après 20 Jours.
2103/1000 ponte commence le 8e Jour.
A0 DD) pas de ponte après 11 Jours.
Contre épreuve. — Dans 12 tubes renfermant, depuis quel-
ques Jours, 12 femelles vierges n'ayant pas encore pondu, on introduit un mäle. Le tableau suivant indique les résultats correspondants (p. 309).
La comparaison des résultats, consignés dans les deux tableaux précédents, permet de saisir nettement la relation de causalité existant entre la présence du mâle et l'installation de la ponte.
La rapidité avec laquelle la ponte se produit après l’introduc-
EEE
Numéros anne | RER
des (®) Eee d' introduit le constatée le 1396 6 jours 6e jour 6e jour 1398 (EPST) 6e » 7e ue 1404 10 » 108 » 10€ »
140 10 » 11e » 1200000) 1307 TO) 10€ ()» pas de ponte 1308 6 » ge.» Gen 1487 6 » Ge » 6e »
1527 B 0e Li), ge » 108 »
1607 5 » DR) 5e 1002 6 » 6e » 10€ »
{) Le mâle a les ailes collées sur le dos, ce qui rend l’accouplement impossible,
tion du mâle incite à penser que les premières tentatives de coït suffisent à lever la rétention inhibitrice. La présence seule du mâle est inefficace, car lorsque celui-ci ne cherche pas à s’accoupler, ou se trouve dans limpossibilité de le faire {ailes collées sur le dos par exemple), la ponte ne se produit pas. D’autre part une simple tentative de coït amène le résultat envisagé, puisque les premiers œufs pondus par les femelles ne sont généralement pas fécondés.
La présence de spermatozoïdes dans les réceptacles séminaux exerce également sur le mécanisme de la ponte une certaine influence ainsi qu’en témoigne lPobservation suivante :
Un seul accouplement ne permet pas lemmagasinement dans les réceptacles séminaux de la femelle d’une provision de spermatozoïdes suffisante pour féconder tous les œufs que celle-ci pourra pondre. Au bout de 15, 20 ou 30 Jours, suivant les cas, un nouvel accouplement devient nécessaire.Or, quand on recueille, jour par jour, la ponte de femelles ayant été accouplées une première fois, puis séparées du mâle,on constate que cette ponte se poursuit régulièrement pendant 20, 30 jours, parfois plus, constituée par des œufs féconds, puis s’arrète brusquement. Lorsque cet arrêt ne provient pas de quelque changement dans les conditions extérieures, il est le signal de l'épuisement de la provision de spermatozoïdes, En effet, au bout d’un temps parfois très
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long, la ponte reprend, mais elle est alors constituée uniquement par des œufs vierges. Si au contraire on introduit un mâle le jour même où la ponte cesse ou le lendemain, un nouvel accouplement a lieu et la femelle recommence aussitôt à pondre des œufs fécondés.
Les expériences et observations que je viens de rapporter n’ont certes pas épuisé la liste des facteurs externes qui entrent en Jeu dans le déterminisme de la fécondité apparente des Drosophiles. Elles suffisent cependant à établir que celle-ci dépend de deux ordres, au moins, de conditions du milieu.
Les unes exercent des actions à longue échéance en faisant varier, par les modifications qu’elles introduisent dans la nutrition générale, le degré de développement que présentent à un moment donné les glandes génitales. Les autres agissent d’une façon très rapide, soit en provoquant la ponte, par le jeu de mécanismes réflexes, soit en inhibant, par un processus analogue, lexpulsion des œufs.
On peut en se basant sur ces faits, affirmer que la fécondité de plusieurs femelles, considérée en tant que propriété héréditaire, ne pourra être utilement comparée que si celles-ci ont été placées, non seulement pendant leur vie adulte mais aussi pendant leur vie larvaire et nymphale, dans des conditions rigoureusement identiques et aussi voisines que possible des conditions oplima. Une des conditions indispensables est la présence constante du mâle de chaque couple, de façon à rendre pos-
sible un nouvel accouplement chaque fois que cela sera nécessaire.
influence des conditions du milieu sur la fertilité
Les conditions extérieures, du fait qu’elles peuvent modifier profondément la fécondité apparente des Drosophiles, agissent sur un des éléments primordiaux de la fertilité. Beaucoup d’autres facteurs de la fertilité peuvent également varier en fonction des conditions du milieu. C’est ainsi que les possibilités d’accouplement, l’aptitude des gamètes à la fécondation, l'efficacité plus ou moins durable des spermatozoïdes introduits dans la femelle dépendent dans une large mesure des facteurs externes. De
même le développement embryonnaire peut, suivant les conditions, aboutir à l’éclosion de larves normales, ou s’arrêter, par avortement, à un stade plus ou moins précoce. Enfin, la fertilité étant définie par le nombre des descendants d’un couple arrivés à l’état adulte, il est indiscutable que les circonstances extérieures peuvent faire varier d’une façon considérable cette fertilité apparente, en augmentant ou en diminuant les chances de mort au cours de la vie larvaire et nymphale.
Je me contenterai de rapporter ici un certain nombre d’observations relatives à l’action des facteurs externes sur les différents éléments de la fertilité autres que la fécondité.
Accouplement. — Ilexiste, chez quelques individus, des malformations congénitales qui rendent laccouplement impossible. Mais certaines circonstances peuvent aboutir au même résultat. Lorsque le milieu est, par exemple, très humide, il arrive fréquemment que les Mouches collent leurs ailes aux parois des récipients. Si elles restent ainsi immobilisées, elles ne tardent pas à mourir ; si elles peuvent recouvrer leur liberté, leurs ailes étant mouillées se rabattent généralement sur la face dorsale de l'abdomen où elles restent fortement collées. Dans ces conditions, les Mouches peuvent encore marcher, mais toute tentative de vol est impossible. Chaque fois que j'ai introduit un ‘en cet état dans un tube, j'ai constaté qu'il était incapable de s’accoupler. Il y a là une cause d’erreur à surveiller ; il peut arriver en effet qu’un couple, très fertile pendant un mois, devienne infécond dans la suite, parce que le cg ayant ses ailes paralysées n’a pu réaliser le nouvel accouplement nécessaire. Certaines malformations des pattes observées sur des Mouches, nées dans des milieux très secs, peuvent rendre de même laccouplement impraticable.
Aptitude des gamètes à la fécondation et avortement des œufs. — L'efficacité de l’accouplement dépend de la nature des éléments génitaux, c’est-à-dire des conditions de nutrition antécédentes. C’est ainsi que si des femelles nées sur Pomme de terre, par suite ayant des ovaires peu développées, sont accouplées avec des mâles de même origine, il arrive que, malgré lPaccouplement constaté, tous les œufs pondus restent inféconds, ou que quelques-uns seulement donnent des larves, immense majorité des œufs restant sans développement (Voir tableau, p. 2906). Dans d’autres cas, une partie des œufs présente bien un début de
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développement, mais les embryons meurent avant l’éclosion, à un stade plus ou moins précoce et brunissent (fig. 6, pl. HT). Ce brunissement est dû vraisemblablement à la mise en liberté par les cellules, après leur mort, de diastases oxydantes (tyrosinase, par exemple), car il ne se produit pas si les œufs sont plongés dans de Peau à 70°. Dans bien des cas, les femelles pondent d’abord un mélange d'œufs fécondés arrivant au terme du développement et d'œufs avortés, puis uniquement des œufs avortés, et enfin des œufs vierges.
La cause de l’avortement des œufs réside incontestablement dans quelque modification de la constitution des gamètes, portant aussi bien sur les ovules que sur les spermatozoïdes. C’est ce que montrent les faits suivants.
1° Des femelles nées sur milieu pauvre, accouplées avec des mâles de même origine, pondent un grand nombre d'œufs avortés.
2° Des femelles nées sur milieu pauvre, accouplées avec des mâles nés sur milieu riche (normaux), pondent des œufs dont la plupart avortent. |
3° Des femelles nées sur milieu riche (normales), accouplées avec des mâles nés sur milieu pauvre, pondent des œufs dont un certain nombre avortent.
Enfin l’avortement des œufs s’observe encore quand on fait passer une femelle née sur Levure, accouplée avec un mâle de même origine, du milieu riche (Levure) où elle pondait des œufs féconds sur un milieu plus pauvre (Pomme de terre). Pendant les premiers jours de son passage sur Pomme de terre, la femelle pond des œufs avortés et, après une période d’arrêt (inhibition), ne dépose plus que des œufs vierges. Les femelles témoins. accouplées le même jour, mais laissées sur Levure, continuent à pondre longtemps encore des œuts fécondés.
Cette cessation de la fertilité sous l’influence des conditions défectueuses de nutrition paraît être due, non seulement à une altération des ovules (manque de réserves par exemple), mais encore à quelque modification des spermatozoïdes contenus dans le réceptacle. Si, en effet, on transporte la femelle dès qu’elle ne pond plus que des œufs avortés, sur un milieu riche (Levure), on constate qu'il n'y a aucun retour, malgré les bonnes conditions de nutrition, à une meilleure fertilité et que la ponte ne comprend plus que des œufs vierges. Il faut donc en conclure que sous
l'influence des mauvaises conditions de nutrition des femelles, les spermatozoïdes contenus dans les réceptacles séminaux sont altérés puis détruits. Ces faits montrent combien la nature du milieu retentit non seulement sur la fécondité, mais aussi sur la qualité des gamètes, sur leur aptitude à la fécondation, sur le devenir des œufs fécondés, c’est-à-dire sur des éléments particulièrement importants de la fertilité.
Des modifications de même ordre peuvent d’ailleurs être produites sous l’influence d’autres conditions du milieu. C’est ainsi que les hautes températures, voisines du maximum, déterminent l'avortement d’un grand nombre d'œufs. J’ai constaté que les rayons ultra-violets agissent de la même manière. Tous les œufs fécondés et pondus, soumis au cours du développement embryonnaire à l’action de ces rayons, sont tués. Les femelles exposées aux rayons ultra-violets pendant un certains temps (30 minutes par exemple) pondent d’abord des œufs normaux donnant des larves. À partir du troisième jour, après l’irradiation, on voit un nombre croissant d’œufs avortés, puis vers le cinquième ou sixième jour cet avortement devient la règle. Bien que les parents de chaque couple irradié aient-été laissés ensemble de façon à rendre possible un nouvel accouplement je n’ai observé aucun retour à une meilleure fertilité. L’altération paraît avoir porté non seulement sur les spermatozoïdes, mais aussi et d’une facon définitive sur les ovules en voie de formation dans lovaire, car l’accouplement des femelles irradiées et devenues infertiles avec des mâles normaux n’a été suivi d’aucun effet.
J'ajouterai pour terminer que, si Pavortement des œufs peut ainsi provenir d’une foule de conditions extérieures, j’ai observé des cas où il se produisait alors que les conditions étaient très favorables à une bonne fertilité, mais seulement dans certaines lignées dont il constituait une des caractéristiques héréditaires. Le même phénomène peut donc relever de conditions actuelles ou de facteurs héréditaires, mais l'influence de ces dernières ne peut apparaître avec certitude que si l’on à rendu les premières aussi constantes et aussi favorables que possible.
Mortalité des larves et des pupes. — Les larves peuvent mourir de façon précoce, même sur les milieux les plus favorables, par suite d’une sorte de débilité congénitale dont l’origine peut résider dans la constitution héréditaire des parents ou dans les
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modifications de leurs gamètes sous l'influence de certaines conditions extérieures. J’ai ainsi constaté que les larves issues d'œufs pondus par des femelles mal nourries et dont une partie de la ponte avorte, sont le plus souvent faibles, peu actives et meurent de très bonne heure, même si on les transporte sur de bons milieux nutritifs. Il en est de même des larves issues des derniers œufs fécondés pondus par des femelles soumises à l’action des rayons ultra-violets. Il y a là un exemple de retentissement des mauvaises conditions, dans lesquelles a été placé un organisme, sur la vitalité de sa descendance.
Les conditions du milieu peuvent agir beaucoup plus directement sur la vitalité des larves et des pupes, ainsi que cela résulte de toutes les observations que j'ai rapportées, relatives à la mortalité des larves ou des pupes sur les divers milieux artificiels que J'ai utilisés, ainsi que sur les milieux constitués par de la pomme de terre. Je n’y reviendrai pas. Je me contenterai de faire remarquer que l’action des conditions favorables ou défavorables ne se traduit généralement pas par un tout ou rien, c’est-à-dire par l’heureux développement ou la mort de tout élevage. Les circonstances défavorables peuvent, suivant l'intensité de telle ou telle condition, déterminer une mortalité partielle plus ou moins considérable des larves et des pupes. On ne saurait admettre, comme le fait Mœxkmaus, que toute Mouche qui pond a réussi à échapper aux mauvaises circonstances et que par suite sa descendance
- peut être considérée comme une mesure exacte de la fertilité de sa lignée.
Un effet particulièrement intéressant des mauvaises conditions du milieu est la modification qu’elles entraïnent parfois dans la proportion des sexes des descendants. Sans que lon puisse établi aucune règle à cet égard, j'ai constaté que, dans bien des cas, les Mouches nées sur des milieux très pauvres ou très secs étaient constituées exclusivement ou à peu près par des individus du sexe mâle. Ce phénomène coïncide toujours avec une mortalité élevée des pupes, si bien qu'on peut penser que la plupart des nymphes femelles sont mortes par suite d’une plus grande sensibilité ou parce qu'elles ont besoin de plus de réserves pour évoluer que les mâles et que seuls ces derniers ont réussi à évoluer. Ce qui indique bien que ces descendances unisexuées où à peu près ne tiennent qu'aux conditions du dévelop-
pement larvaire et nymphal, c’est que les femelles parentes, ayant été transportées, avant et après leur passage en milieu pauvre, sur des milieux riches, ont laissé dans les deux cas des descendances témoins, constituées par des femelles et des mâles en nombres sensiblement égaux.
Ces constatations me paraissent de nature à faciliter linterprétation de certains résultats obtenus par L. S. Quakensusou (Science, 1910). Cet auteur à en effet observé quelques couples de Drosophiles qui ne donnaient comme descendance que des mâles ou des femelles. C’est ainsi que sur 5r couples d’une lignée, tandis que 42 donnèrent des mâles et des femelles en proportion sensiblement égale, 9 donnèrent des descendances unisexuées. Dans une autre lignée le phénomène fut constaté pour 3 couples sur 21.
Le tableau suivant indique la façon dont les descendances étaient constituées.
re lignée 2e lignée
CS
Couples œ Couples ei
L'auteur admit que l’unisexualité de ces descendances était due à l’action de quelque facteur externe qui aurait influencé le déterminisme du sexe.
Une semblable conclusion me paraît tout à fait inadmissible. Elle est tout d’abord en contradiction avec tout ce que l’on sait du déterminisme du sexe, particulièrement chez les Drosophiles, car on peut considérer comme établi que le sexe est déterminé, dès l'union des gamètes, en raison de la constitution de ceux-ci et ne saurait être modifié ultérieurement par des actions extérieures.
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L'examen du tableau précédent montre d'autre part que les générations Ssoi-disant unisexuées sont très peu nombreuses et ne représentent certainement que des descendances tout à fait incomplètes ; ceci laisse supposer que les conditions d'élevage étaient défectueuses et qu’une mortalité très élevée s'est produite. Celle-ci a pu porter à peu près exclusivement sur les individus d’un même sexe, soit en raison de leur sensibilité plus grande vis-à-vis de certains agents extérieurs (parasites, microorganismes du milieu nutritif par exemple), soit par hasard. Ce qui tend à fortifier l’idée que l’unisexualité apparente était la conséquence de très mauvaises conditions de nutrition, c’est que les individus de ces générations ne renfermaient que des glandes génitales très peu développées et restèrent stériles.
Parmi les conditions externes, autres que celles liées à la constitution chimique de l’aliment, qui sont susceptibles de provoquer une mortalité plus ou moins élevée des larves et des pupes, il faut citer en première ligne le degré d'humidité du milieu. Sur un milieu sec, les larves ne se nourrissent que très difficilement et un grand nombre peuvent mourir d’une façon précoce. Les pupes sont généralement petites, provenant de larves très pauvres en substances de réserves et un grand nombre d’entre elles se dessèchent sans évoluer.
Sur un milieu trop humide, beaucoup de larves ou de pupes restent noyées dans la masse alimentaire et meurent asphyxiées. Grâce à l'humidité qui imprègne la surface de leurs corps, d’autres larves peuvent grimper le long des parois du récipient qui les renferme. Ce mouvement ascensionnel, dû à un géotropisme négatif, (") se produit notamment lorsque le récipient est transporté d’une étuve chaude dans une salle plus froide ou d’un lieu obscur dans une pièce éclairée.
Au cours du mouvement ascensionnel des larves sur les parois sèches, leur tégument se débarrasse progressivement de l’eau qui l’humectait et les larves se trouvent collées à la paroi sans pouvoir redescendre. Elles sont condamnées à périr d’inanition. Celles qui sont déjà suffisamment grosses peuvent se transformer en pupes, sur place, mais ces pupes se dessèchent généralement et meurent, Quelquefois, lorsque par exemple les larves
(!) Habituellement le géotropisme est positif et les larves restent à la surface du milieu nutritif placé au fond des récipients.
sont très nombreuses dans un même récipient, elles peuvent en grimpant le long des parois arriver à lubréfier suffisamment ces dernières pour s'élever jusqu’à atteindre le bouchon de coton. Celui-ci, en raison de son état plus sec, fonctionne comme un piège dans lequel les larves se trouvent emprisonnées et où elles subissent le même sort que précédemment.
Une mortalité élevée des larves et des pupes peut encore provenir des conditions de {empérature des élevages. Tandis qu’à une température moyenne (24°) et constante, les élevages aseptiques sur levure ne présentent qu’une mortalité infime, celle-ci peut devenir considérable si on soumet une même génération à des écarts de température de grande amplitude. Il en est de même si on utilise une température constante, mais trop basse ou trop élevée. À 35°, les larves sont tuées au bout de 3 à 4 jours. Une exposition de 5 minutes à 35° ne les tue pas immédiatement, mais on constate, le lendemain, que la moitié environ des larves sont mortes, les autres étant vivantes, mais inertes. Celles-ci d’ailleurs ne tardent pas à mourir et on n’observe plus aucune larve vivante au bout de 48 heures.
La composition de l'atmosphère peut également déterminer une mortalité larvaire élevée. Si par exemple on obture, en les fermant avec des capuchons de caoutchouc, des tubes où se trouvent, sur Levure, un mélange de Mouches, de larves et de pupes, on constate que, par suite de la raréfaction de l'oxygène et de l'accumulation du gaz carbonique, les Mouches meurent asphyxiées en 24 à 48 heures. Les larves, dès le lendemain de l’obturation, cessent de se mouvoir et, bien qu'encore vivantes, demeurent inertes, collées aux parois du tube ou étendues à la surface du milieu nutritif. Si on enlève le capuchon de caoutchouc au bout de 4 jours et qu’on insuffle de Pair pur dans les tubes, on constate que la moitié environ des larves sont mortes; quelques-unes dont le cœur bat encore reviennent progressivement à la vie. Un certain nombre seulement de ces dernières réussissent à évoluer jusqu’à limago.
Lorsque le capuchon de caoutchouc est laissé en place pendant h à 6 jours, toutes les larves sont tuées par asphyxie. Les pupes paraissent être beaucoup plus résistantes. On observe en effet que Pévolution de la nymphe est en quelque sorte suspendue pendant l’obturation du tube. Les nymphes restent, pendant les
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{4 à 6 jours que dure l'expérience au même stade (yeux incolores, yeux oranges, etc.). Lorsqu'on réintroduit dans le tube de Pair pur. on constate que beaucoup de nymphes sont mortes ; mais pour un certain nombre d’entre elles, le développement reprend et l’éclosion des Mouches survient, avec un retard de 6 à 7 jours sur les témoins.
Dans une autre série d'expériences, où la raréfaction de l'oxygène fut produite au moyen du pyrogallate de potasse appliqué pendant 24 heures, toutes les larves étaient déjà inertes au bout de 6 heures. Lorsque l’expérience prit fin, un certain nombre d’entre elles étaient mortes et leurs cadavres brunirent ou noircirent (!) dans les quelques heures qui suivirent la rentrée de Pair pur. D’autres, bien qu’inertes, présentaient encore quelques contractions de leur vaisseau dorsal. Peu à peu elles manifestèrent leur retour à la vie par des mouvements d’ondulations à la surface du corps ou de propulsion des crochets pharyngés. Certaines (un tiers environ) réussirent à reprendre leur développement et se transformèrent en pupes. Les autres moururent au bout d’un jour ou deux.
Conclusion. — || importe de préciser la portée des expériences ou observations que je viens d’exposer. Elles n’établissent nullement que les circonstances extérieures soient capables de modifier d’une façon durable la fécondité ou la fertilité des organismes, considérées en tant que propriétés héréditaires. Qu'une telle action, rentrant dans le cadre des phénomènes d’hérédité des caractères acquis puisse se produire, cela est possible, mais mes recherches ne sont pas relatives à cette question.
Ce qu’elles établissent d’une façon indiscutable c'est que les fécondité ou fertilité apparentes, mesurées par le nombre des œufs pondus ou des descendants adultes, qui sont les seuls indicateurs dont nous puissions disposer pour apprécier les facteurs héréditaires de la capacité de reproduction des organismes, dépendent dans une large mesure des conditions extérieures.
(1) Dans les conditions normales, le brunissement ou le noircissement des larves mortes est la règle, si du moins elles ne sont pas trop petites et renferment des réserves assez abondantes. Ce phénomène est certainement de nature diastasique (suppression par le chauffage à 60° 70°) et dû probablement à une diastase oxydante (tyrosinase ?) puisqu'il ne s’est produit, dans l'expérience relatée, qu'après la rentrée de l'oxygène dans le tube.
Cela veut dire qu'une Mouche, qui par exemple dans des condiüons optima idéales pondrait 1.000 œufs donnant 1.000 descendants, présentera une fécondité et une fertilité apparentes inférieures et à des degrés très divers suivant les circonstances.
Les conditions expérimentales que j'ai mises en jeu représentent parfois des conditions limites extrêmement défavorables. C’est à un artfice dont use tout expérimentateur pour mettre en évidence un phénomène d’une façon plus manifeste. Mais il est facile de concevoir que de très faibles variations dans la composition du milieu retentiront sur la fécondité ou la fertilité d’une façon faible sans doute, mais certaine.
La conclusion des constatations que j'ai faites c’est qu'aucune élude de la fécondité ou de la fertilité héréditaires ne saurait être assise sur des résultats précis, st l’on ne s'est pas entouré de toutes les garanties nécessaires pour éviter les causes d'erreur, tenant aux circonstances extérieures, qui peuvent amoindrir les résultats, les inverser ou les rendre incohérents.
Dans le cas particulier des Drosophiles, organismes vivant sur des milieux en fermentation, les possibilités de variations du milieu, capables de retentir sur le pouvoir de multiplication sont innombrables. C’est à chaque instant que varient la composition chimique, l’état physique, la réaction du milieu nutritif, le nombre et la nature des microorganismes saprophytes ou parasites, la composition de l’atmosphère, etc... S1 à ces causes fondamentales de variation, on ajoute celles qui procèdent, comme dans certaines expériences, des sauts perpétuels de la température et du degré d'humidité, on conçoit avec quelle défiance il importe d'accueillir des résultats relatifs à lhérédité de la fertilité ou de la fécondité, obtenus dans de semblables circonstances. L’établissement de conditions de milieu aussi constantes et aussi favorables que possible me paraît constituer la préface nécessaire à des travaux de cet ordre. L’obtention d’élevages aseptiques permet de la réaliser dans une large mesure.
{ a # nr N,
Nr aoû x ferme
CONCLUSION
Des diverses théories que j'ai examinées dans la première partie de ce travail, aucune ne s’est trouvée capable de donner une explication vraiment complète de l’évolution des êtres vivants. Les unes, ayant été conçues à priori, manquent de la base positive nécessaire ; les autres reposent sur des faits qui n’ont pas la valeur démonstrative que l’on est en droit d’exiger. L’hérédité des caractères acquis, qui fut pendant longtemps lun des dogmes fondamentaux du transformisme, n’est basée notamment que sur des faits discutables, dont une analyse un peu serrée diminue considérablement la portée.
Aussi la science de l’évolution. paraïît-elle, à lPheure actuelle, abandonner définitivement le domaine de la théorie pour entrer dans la voie féconde de l'expérience. Encore faut-il que les expérimentateurs possèdent la méthode appropriée sans laquelle tous leurs efforts seraient vains. Sans doute, l'étude systématique des croisements, rendue possible grâce aux découvertes de NauDix et de Menper, s’est révélée un excellent procédé d’analyse de la constitution héréditaire des organismes. Il ne faut pourtant pas perdre de vue que les recherches de ce genre ne portent que sur un point limité du problème de Pévolution. De même que Darwin mettait en œuvre la sélection sans s'occuper de Porigine des variations héréditaires, de même les mendéliens étudient le comportement, au cours des croisements, de particularités héréditaires données, sans se soucier de la façon dont celles-ci ont acquis droit de cité dans le patrimoine héréditaire des organismes. Si le mendélisme ne fait ainsi que côtoyer le problème fondamental du transformisme, celui de Porigine des variations héréditaires, il n’a pas été cependant sans jeter quelque lumière sur la genèse de ces variations. A ceux d’entre les biologistes qui se laissaient trop facilement aller à Pidée que les êtres vivants
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jouissaient d’une plasticité indéfinie leur permettant de se transformer au gré des circonstances extérieures, il a rappelé un peu brutalement que les organismes tenaient de leurs ancêtres une constitution suffisamment stable et constante pour donner l’impression d’une apparente fixité.
Toute la question se ramène à savoir si cette indépendance du patrimoine héréditaire vis-à-vis des facteurs externes est absolue ou si elle n’est que relative. Déjà certaines observations, ayant trait aux effets sur la descendance de maladies telles que la syphilis ou la tuberculose, où d’intoxications telles que l’alcoolisme, montrent nettement que la substance héréditaire n’est pas inaccessible à l’action de certains agents extérieurs. Des expériences nouvelles, faites dans cet ordre d'idées, ne pourront sans doute qu’élargir le champ de cette influence des conditions externes sur les transformations, héréditaires des organismes. Encore faut-il qu'elles offrent les garanties nécessaires si lon ne veut pas qu’elles aboutissent à des résultats aussi décevants que les recherches relatives à l’hérédité des caractères acquis, recherches dont limprécision a puissamment contribué à faire méconnaître l’importance du milieu comme facteur d'évolution.
Les variations héréditaires ne pouvant provenir que de lorganisme où du milieu, la connaissance et la précision de ce dernier terme devient une nécessité expérimentale logique. Tous les résultats que J'ai apportés au cours de ce travail ne font que confirmer et illustrer cette proposition qui est la thèse essentielle que jai voulu soutenir. Au début de mes recherches je pouvais me demander si une constance et une maîtrise suffisamment grandes des conditions extérieures pouvaient être obtenues. Il m'est maintenant possible, en me basant sur les résultats que j'ai enregistrés, d'affirmer qu’une semblable tentative est réalisable, même lorsque les relations entre l’organisme et le milieu sont aussi complexes que dans le cas des Drosophiles. L’obtention d'élevages aseptiques, la possibilité de remplacer les aliments naturels par une alimentation artificielle dont les termes sont connus et modifiables à souhait, la précision des autres facteurs du milieu réalisent cette maîtrise des conditions extérieures qui permet seule d’expérimenter d'une façon correcte en matière d'évolution.
Je présenterai, en effet, sous forme de conclusions les princi-
paux faits qui peuvent être dégagés des recherches expérimentales que j'ai entreprises et qui établissent la possibilité et la valeur de la méthode de travail que l'examen de l’état actuel du problème de l’évolution m’a conduit à tenter de réaliser.
L — IT est possible d’élever aseptiquement des organismes animaux, même lorsqu'ils sont adaptés, ainsi que c’est le cas pour les Drosophiles, à vivre dans des milieux en fermentation et à se nourrir des microorganismes qui pullulent dans leurs aliments habituels. Non seulement la vie aseptique n’entraine aucune déchéance de ces organismes, même si elle est continuée pendant des centaines de générations, mais elle réalise des conditions d'élevage infiniment supérieures aux conditions naturelles.
IT. — La vie aseptique, en supprimant toutes les causes de modification du milieu, tenant à la présence des microorganismes, permet déjà d'obtenir une constance des conditions externes, exceptionnellement favorable pour Pétude expérimentale de la variation et de l’hérédité.
IT. — Il est possible de remplacer, pour des Drosophiles élevées aseptiquement, le milieu nutritif naturel, constitué par de la Levure stérilisée, par des milieux nutritifs artificiels comprenant des sels minéraux, de la peptone, de la lécithine et une substance indéterminée présente dans les extraits alcooliques, bouillons et autolysats de Levure et de foie.
IV. — Cette substance, indispensable à la vie de ces organismes, est soluble dans l’eau, insoluble dans l'alcool à 100 froid, soluble dans lalcool absolu bouillant, mais étant alors précipitée par refroidissement, soluble dans les alcools à 9o°, 80° et 70°. Elle paraît présenter certaines analogies avec la vitamine, étudiée par C. Fuxcx.
V. — L'élevage de Drosophiles aseptiques sur milieux artificiels chimiquement définis, en présence de conditions constantes de température, d'humidité, d'éclairage, etc, permet d’obtenir une constance et une maîtrise presque absolues des conditions externes. Cette précision constitue la partie essentielle d’une méthode qui peut seule rendre possible une étude expérimentale vraiment scientifique de l'origine des variations et de l’évolution des êtres organisés.
VI. — Cette méthode permet, en outre, de reprendre sur une base nouvelle l'étude du métabolisme des principaux constituants
324 E. GUYÉNOT
des êtres vivants. Grâce à elle, j'ai pu notamment établir que les organismes étudiés étaient capables, par eux-mêmes, de réaliser une synthèse précaire, mais certaine, des graisses aux dépens de certaines substances protéiques.
© VIL — Ces corps gras, emmagasinés dans Île tissu adipeux, vraisemblablement sous forme de complexes albumino-graisseux, constituent les réserves nécessaires, sans lesquelles les organismes considérés ne peuvent atteindre le terme de leur développement. Leur présence en quantité suffisante est une des conditions indispensables de la métamorphose. Elles tirent leur origine non des hydrates de carbone, ni de graisses alimentaires quelconques, mais de certains corps gras tels que la lécithine et — pour une certaine part — des substances albuminoïdes de la levure.
VIII. — La valeur de la méthode que j'ai inaugurée, en tant que procédé pour l’étude des phénomènes d'hérédité, ressort d'une façon particulièrement nette de l’examen des travaux relatifs à l'hérédité de la fécondité et de la fertilité des Drosophiles. Ces travaux, effectués sans aucun souci des conditions externes, n'ont, pour cette raison, abouti le plus souvent qu’à des résultats incertains et contradictoires.
IX. — Les recherches expérimentales que j'ai entreprises sur cette question montrent indiscutablement que la fécondité et la fertilité apparentes des organismes dépendent, en effet, très étroitement des conditions extérieures. Les conditions de nutrition des larves et des adultes, les changements de milieu nutritif, l’accouplement, d’une manière générale, les divers facteurs externes modifient d'une façon considérable la maturité génitale, l'aptitude des gamètes à la fécondation, la vitalité des embryons, des larves et des nymphes, bref font varier dans des limites très étendues la capacité de reproduction des organismes.
X.— Qu'il s'agisse de cette étude particulière ou de recherches ayant trait à n'importe quel autre problème d'hérédité, lobtention de conditions constantes et modifiables à volonté constitue la préface nécessaire à toute expérience fructueuse en matière d'évolution.
Qu'un semblable effort puisse paraître vain à ceux qui sont persuadés que le milieu n'entre pour rien dans la transformation des êtres vivants, cela est certain, Les résultats que j'ai obtenus,
en étudiant la fertilité et la fécondité des Drosophiles en fonction des conditions externes me sont pourtant un sûr garant que la méthode de recherches que j'ai inaugurée ne restera pas stérile. Que les expériences ultérieures dussent me conduire à attribuer une part considérable aux facteurs internes ou aux facteurs externes dans la genèse des variations héréditaires, je’ suis du moins assuré que les résultats obtenus seront suffisamment nets pour imposer la certitude qui est le commencement de la science véritable.
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PLANCHE I
Photographies de larves vivantes, immobilisées par le compresseur À (Gross. — 20).
4. Larve, âgée de 10 jours, élevée sur milieu B. 10 (peptone, sans hydrates de carbone).
2. Larve, âgée de 10 jours, élevée sur milieu 8. 11 (peptone-autolysat).
3. Larve, âgée de 10 jours, élevée sur milieu 5. 4 (peptone-glycogène).
4. Larve, âgée de 10 jours, élevée sur milieu 8. 5 (peptone-glycogène-autolysal).
5. Larve, âgée de 10 jours, élevée sur milieu 3. 6 (peptone-glucose).
Larve, àg lysat
7. Larve, âgée de 45 jours, élevée sur milieu & 8 (peptone-lévulose).
8. Larve, âgée de 10 jours, élevée sur milieu $ 9 (peptone-lévulose-aulolysat).
9. Larve, âgée de 10 jours, élevée sur milieu £ 23 (peptone-acide oléiqueglycérine-autolysat).
10. Larve, âgée de 10 jours, élevée sur milieu 8. 25 (peptone-complexe oléique-autolysat).
11. Larve, âgée de 20 jours, élevée sur pomme de terre sèche (grossissement — 22.5).
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PLANCHE I
Toutes les figures sont dessinées à un grossissement de 650 diamètres (réduction de 1/2 comprise).
4. Tissu adipeux (£. a.) et glande génitale (g. g.) d'une larve élevée sur milieu artificiel 8. 10 (peptone-sels minéraux).
2. Cellule adipeuse d’une larve élevée sur milieu artificiel $. 23 (peptoneacide oléique-glycérine-autolysat).
3. Cellules adipeuses d’une larve élevée sur milieu artificiel 8. 14 (peptoneioléinme-acide oléique-glycérine).
4. Cellules adipeuses d'une larve élevée sur milieu artificiel 8. 9 (peptonelévulose-autolysat).
5. Cellules adipeuses d’une larve élevée sur milieu artificiel 8 41 (peptoneautolysati.
6. Epithelium intestinal d’une larve élevée sur milieu artificiel 8. 44 (peptone-trioléine-acide oléique-glycérine).
7. Lamelle de tissu adipeux d’une larve élevée sur milieu artificiel 5. 6 (peptone-glucose).
8. Lamelle de tissu adipeux d’une larve élevée sur milieu artificiel 8. 8 (peptone-lévulose).
9. Lamelle de tissu adipeux d’une larve élevée sur milieu artificiel 5 4 (peptone-glycogène).
10. Ebauche génitale d'une larve élevée sur milieu artificiel 5. 11 (peptoneautolysat)
Cellule adipeuse d’une larve élevée sur levure
12. Cellule adipeuse d’une larve élevée sur milieu artificiel 3. 26 (peptonelécithine-autolysat}.
13. Cellule adipeuse d’une larve élevée sur milieu artificiel 8. 19 (peptonetrioléine-tristéarine-tripalmitine-aulolysat).
14. Cellule adipeuse d'une larve, élevée sur milieu artificiel 3. 21 (peptoneacide oléique-oléate de soude-glycérine-autolysat).
1%. Partie grossie de la cellule précédente (fixation au Borrel. Rouge de Magenta, picro-indigo-carmin) : a) inclusion colorée en vert ; à) inclusions colorées en vert, avec grains ou croissants rouges ; c) inclusion entièrement rouge; diinclusion verte avec croissant noir ; e) inclusion entièrement noire.
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PLANCHE III
4. Abdomen de ® vierge, n'ayant pas encore pondu : rétention des œufs
par suite de l’absence d’accouplement (G. — 60).
. Abdomen de ©, prête à éclore, élevée sur levure (G. = 60).
. Abdomen de ®, venant d’éclore, née sur pomme de terre (G. = 60).
. Coupe longitudinale d'une Q, née sur levure, mais ayant vécu 20 jours
sur milieu artificiel « 190 (peptone-glucose). Réduction considérable de
lovaire et du tissu adipeux. Cavité abdominale remplie en grande partie
par une grosse goutte de liquide (G. = 30).
5. Follicule ovarien, avec assise épithéliale régulièrement disposée (G. —= 650).
PLANCHE IV
1. Tube ovarien d'une jeune nymphe, montrant les follicules à divers stades de développement (G. — 650).
2. Follicule ovarien, chez une jeune nymphe : ovule, entouré des cellules folliculaires, disposées en revêtement épithélial continu et cellules vitellogènes (G. — 650).
3. Formation des tubes ovariens, aux dépens de l’ébauche génitale, chez une nymphe âgée de 3 jours (G. — 122.5).
4. Ebauche génitale d’une larve adulte, élevée sur levure (G. = 122.5).
>. Ebauche génitale d'une larve adulte, élevéesur pomme de terre (G. — 375).
6. Cellule adipeuse d’une jeune nymphe, élevée sur milieu artificiel 5 11 (peptone-autolysat) (G.— 650).
7. Extrémité de la patte antérieure de Drosophila ampelophila Q (G. =6$).
8. Extrémité de la patte antérieure de Dr. ampelophila ': peigne sexuel (G2E21608)7
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