
d'ordre 
64 

T H È S E S 
présentées 

à l a F a c u l t é d e s S c i e n c e s d e l ' U n i v e r s i t é d e L i l l e 
POUR OBTENIR 

LE GRADE DE DOCTEUR ÈS-SCIENCES 
PAR 

Pierre-J. GIN E S T E : 
Licencié-és-sciences 

Docteur en Médecine 

T H È S E 

RECHERCHES 
S U R L 'H I STOLOG IE COMPARÉE 

ET 
EXPÉRIMENTALE DU THYMUS 

2 m « T H È S E 

PROPOSITIONS DONNÉES PAR LA FACULTÉ 

lo LES HORMONES VÉGÉTALES ; 
2" LES GONOCYTES PRIMORDIAUX CHEZ LES VERTÉBRÉS : CYTOLOGIE 

ET MIGRATION. 

Soutenues ¡941, devant la Commission d'examens. 

M. MAIGE, Président. 

MM. DEHORNE ) ̂  
DEBEYRE Examinateurs. 

Imprimerie 
DOURIEZ BATAILLE 

5, Rue Jacquemars-Giélée 
LILLE 





RECHERCHES 

SUR L'HISTOLOGIE COMPARÉE 

ET EXPÉRIMENTALE DU THYMUS 





N» d'ordre 
64 

T H È S E S 
présentées 

à l a F a c u l t é d e s S c i e n c e s d e l ' U n i v e r s i t é d e L i l l e 
POUR OBTENIR 

LE GRADE DE DOCTEUR ÈS-SCIENCES 
PAR 

Plerre-J. Q I N E S T E : 
LICENCIÉ-ÈS-SCIENCES 

DOCTEUR EN MÉDECINE 

T H È S E 

RECHERCHES 

S U R L 'H I STOLOG I E COMPARÉE 
ET 

EXPÉRIMENTALE DU THYMUS 
2 - . T H È S E 

PROPOSITIONS DONNÉES PAR LA FACULTÉ 
1° LES H O R M O N E S V É G É T A L E S ; 
2° LES G O N O C Y T E S PRIMORDIAUX CHEZ LES VERTÉBRÉS : C Y T O L O G I E 

ET M I G R A T I O N . 

Souiwnues / e ^ " - ? 1941, devant la Commission d'examens. 

M. .MAIGK, Présidcnl. 
MM. DEHORNE ) 

DEBEYRE Examinateura. 

IMPRIMERIE 
DOURIEZ BATAILLE 

5, RUE JACQUEMARS-GIÉLÈE 
L I L L E 



UNIVERSITÉ DE LILLE — FACULTÉ DES SCIENCES 

DOYEN ; 

M. M A I G E , PROFESSEUR ILO BOTANIQUE GÉNÉRALE ET APPLITITIÉE 

ASSK.ssF.UII : 
M. F IU:VO!- .T , PROFESSEUR DE GÉOLOG ÎE ET MINÉRALOGIE 
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A V A N T - P R O P O S 

Ce travail a été entrepris dans le but d'apporter une contri
bution à l'Histologie Expérimentale du Thymus. Ultérieure
ment, j'ai pensé que le fait d'étendre mes investigations au 
domaine de la Morphologie comparée permettrait de donner 
une base plus solide à des recherches expérimentales. C'est 
ainsi que l'étude du thymus des Oiseaux apporte d'utiles préci
sions sur l'évolution et la destinée du réticulum thjmuque, qui 
se manifestent avec une netteté tout à fait particulière dans 
cette classe des Vertébrés. Chez les Poissons Osseux, d'autre 
part, il est aisé d'observer les différents stades de l'Embryologie 
thymique et de retrouver, dans certains cas, les premières éta
lées de la migration de la glande depuis l'épithélinm branchial 
externe jusqu'aux plans profonds. 

Ces études sur l'Histologie Comparée du Thymus des Mam-
nnfères, des Oiseaux et des Poissons Osseux ccmstituent la pre-
mière partie de l'ouvrage. 

La seconde partie est réservée aux modifications histologi-
ques du thymus sous l'influence des variations de l'apport ali
mentaire, des hypervitaminoses et des carences vitaminiques. 
Une étude expérimentale des relations du thynms av̂ ec le systè
me nerveux de la vie végétative complète cet exposé. 

La troisième partie est consacrée aux influences qu'exercent 
les sécrétions des diverses glandes endocrines sur la destinée 
du thymus. L'involution physiologique de l'organe aux environs 
de la puberté, l'action des extraits thymiques sur la croissance 
et l'évolution sexuelle, donnent à ces questions nn intérêt consi
dérable et les placent au prender plan dans l'étude physiolo
gique du thymus. 

Les indications générales des teclmiques microscopiques que 
j'ai utilisées peuvent être résumées comme il suit ; 
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FIXATEURS : 

Histologie générale : 

— FORIIIOL NEUTRALISÉ À .10 % ; 

— U Q U I D E DE LLELLY ; 
— L I ( I U I D E DO HOLLANDE ; 

— L I Q U I D E DE L)A Б^АПО ( A U NITRATE DE COBALT ) . 

Embryologie ; 

F O R M O L NEUTRALISÉ À 5 / С 

— L I Q U I D E DE K L E I N E N B E R G ; 

— L I ( [ U I D E DE F L E M M I N G . 

COLORATIONS : 
Histologie générale : 

— HENNALUI I DE ]\LAYER-ÉOÏ;INE ; 

— H É M A H M DE ALAYER-PIERO-PONEEAN DE CURT IS ; 
— LLÉMATOXYLINE FERRICIUE-ÉOSINE ; 
— T R I C H R O M E DE ]\LASSON ( H É M A T O X Y L I N E TERRI-

QUE-FUSC'HINE ACIDE-BLEU D 'ANIL INE) ; 
— B L E U DE TOLUIDINE-ÉRYTHROSINE-ORANGE G ; 

— A Z O - C A R M I N - B L E U D'ANIL INE-ORANGE G . 

Embryologie : 

— H É M A T O X Y L I N E I'ERRICIUE-ÉOSINE ; 

— C A R M I N BORACIQUE. 

T O U S CES PROCÉDÉS .SONT DÉCRITS DANS LES TRAITÉS DE TECHNICIUE 

MICROSCOPIQUE DE L A N G E R O N OU DE K O M E I S . 

L E S MICROPHOTOGRAPHIES (MT ÉTÉ RÉALISÉES AU LABORATOIRE DE 

ZOOLOGIE DE LA P^'ACULTÉ DES SCIENCES DE LILLE AVEC L'APPAREIL 

PHOTOGRAPHIQUE DE LKITZ. 
L E S DESSINS ONT ÉTÉ FAITS À L 'AIDE DE L'AYIPAREIL DE PKO.UI-

SEIBERT ( N O U V E A U M O D È L E ) . 

** 

J ' A I ACCOMPLI PRESQUE ENTIÈREMENT CE TRAVAIL A U LABORATOIRE 

D ' I F S T O L O G I E ET D ' E M B R Y O L O G I E DE LA FACULTÉ DE M É D E C I N E DE 

LILLE, SOUS LA DIRECTION DE M O N .MAÎTRE, ]\LONSIEUR LE PROFESSEUR 
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DKRKVRE : je lui a d r e s s e m e s r e s p e c t u e u x r e m e r c i e m e n t s pour 
les conse i l s jud ic i eux dont il n'a j a m a i s cessé de me guider , et 
pour la sol l ic i tude (pi'il m'a toujours t émoignée depui s le début 
de m e s é tudes . 

i \Ies recherches e x i g e a i e n t un é l evage très impoi ' tant d'ani
m a u x : je l 'emercie INlonsieur le l'rot'esseur CAKRIÎ:RE d 'avo ir 
bien v o u l u met tre à nui d i spos i t ion se s L a b o r a t o i r e s de l ' H ô 
pital S a i n t - S a u v e u r , où j 'ai p o u r s u i v i la JJIUS g r a n d e part ie de 
mes expér iences . 

Mons i eur le P r o f e s s e u r a g r é g é M O K E L a suiv i , avec la p lus 
g r a n d e a t tent ion , l ' é laborat ion de eet o u v r a g e : seuls les évé
n e m e n t s ex tér i eurs ont i n t e r r o m p u notre co l laborat ion de cha 
quo jour , et je lui dois l ' h o m m a g e de mon af fec tueuse l'eeon 
na i s sance . 

Le Centre N a t i o n a l de la l î ec l i erche Scientif ique m'a oc
troyé , depui s 1938, une Вогдгье de R e c h e r c h e s qui m'a aidé, d a n s 
ces t e m p s difficiles, à consacrer e x c l u s i v e m e n t m o n act iv i té au 
domaine de la B i o l o g i e expér imenta le . 

E t il me reste encore à a d r e s s e r tous m e s r e m e r c i e m e n t s à 
Mons ieur le P r o f e s s e u r IIOCQUETTE, de la F a c u l t é des Sc i ences 
de Li l le , qui m'a toujours fa i t bénéf ic ier de sa b ienve i l lance et 
de s e s conse i l s ; à Mons i eur GOIJ ILI . JARD , a s s i s t a n t de Zoo log i e 
à la F'aculté des Sc i ences , et ?i Mons i eur Согтрлтх, é tudiant en 
Médecine, dont la préc ieuse co l laborat ion m'a. p e r n n s d' i l lus
t rer ce t rava i l et qui n'ont épargné pour moi ni leur t e m p s , ni 
l eurs e f for t s . 





PREMIÈRE PARTIE 

ÉTUDES SUR L'HISTOLOGIE COMPARES 

DU THYMUS CHEZ LES MAMMIFÈRES, 

LES OISEAUX ET LES P O I S S O N S OSSEUX 





C H A P I T R E I 

LE T H Y M U S D E S M A M M I F È R E S 

Le thymus des Mammifères a fait l'objet d'un nondire consi
dérable d'études dans toutes les branches de la morphologie et 
de l'expérimentation. C'est pourquoi nous avons tenté, avant 
tout, de présenter dans ce chapitre une synthèse des observa
tions souvent contradictoires rpe nous offre la littérature scien
tifique, afin d'apporter une mtroduction histologique et physio
logique à nos recherches expérimentales sur le thymus des Ron
geurs. 

En dehors de quelques oh.servations originales sur le thy
mus de certaines espèces, notre apport personnel dans ce domai
ne s'est manifesté sur deux points : 

1) Nous avons repris l'étude anatomique et histologique de 
l'involution thymique chez les Rongeurs, et nous avons opposé 
les caractères de l'involutitm chronique et physiologique à ceux 
de l'involution accidentelle et aiguë ; 

2) Xous avons précisé les tests morphologiques de l'activité 
de la glande, dont la connaissance est indispensable yjour inter
préter les résultats de l'expérimentation. 

A . — Etude embryologique. 
OnGANOGÉNÈSE. — L'origine du thymus est très variable, ch€z les Mammi

fères et n'obéit à aurvnie règle précise, la glande pouvant rexonnaître des 
origines très différentes dans des espèces très voisines. Deux éléments se 
trouvent en effet à la hase embryologique du thymus des Mammifères : 

— le pharynx branchial, par la partie ventrale de ses troisième et qua
trième poches endodermiques ; 

— le sinus cervical, repli ectodermique fonmé au cours de la croissance 
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enibryonnairc par Je développement très marqué des premières poclies 
l)ranchlale,s, qui viennent surplomber les dernières poches dont l'activité 
prolifératrice est beaucoup moins prononcée. En i-egard des poches bran-
chiale.s endodermiques, le sinus cervical peut donner nais.sance, dans sa 
partie antérieure, à un bourgeon tb.ymique d'origine ectoderniique. 

Partant do ces notions, l'origine du thynms des Manmiifères peut rele
ver dc cinq modalités différentes : 

1"YPE I : il existe deux ébauches thymiques latérales d'origine puremen.-
endodermique, issues do la partie ventrale de la troisième poche bran
chiale. Ce type est de beaucoup le plus répandu ; ii s'observe eji particulier 
chez l'Homme et les Simiens, chez le Rat. 

TYPE I I : il existe quatre ébauches endodermiques, issues de la partie 
venti'ale des troisième et (luatrième poches branchiales. Cette modalité 
s'observe chez le Chat ot exceptionnellement chez l'Homme. 

TYPE I I I : dans cette modalité particulièrement complexe, il existe six 
él)a\K;hes thymiques : quatre ébauches endodermitpies, issues des troisième 
et quatrième poches branchiales ; deux ébauches ectodermiquas, issues du 
sinus cervical. FRASER et HILL ont rencontré ce type chez certains Marsu
piaux (TRICHOSURUS). 

TYPE IV : il existe quatre ébauches thvniiques ; deux ébauches cndo-
dormicpies (troisième poche brimchiale) et doux ébauches ectodermiques 
(sinus cervical). Ainsi se trouvent individualisés chez l'adulte un thymus 
thoracique, d'origine endodermiqiie et un thynms cervical, d'origine ecto-
dei-mique. Ce type se rencontre chez le ('obaye (RUBEN) et chez le Porc (Zor-
TEHMANN). 

TYPE V : dans cette dernière modalité, il ne pp.rsiste plus que deux 
ébauches ectodenniques, nées au.x dépens du sinus cei-vical. Le pharynx 
branchial ne donne pas d'ébauches thymiques. La Taupe (R,\BL), certains 
Marsupiaux (PHASCOLOMYS et PHASCOLAHCTES) ont ainsi un thymus super
ficiel, cervical et d'origine purement ectodennique. 

L'organogénè&c du thymus endodermique, né aux dépens du pharynx 
branchial, se complique constamment du fait d'une émigration vers le 
thorax. 

L'ébauche thymique apparaît précocement, au stade de S mm. chez 
l'Enxbryon Humain. Elle présente l'aspect d'un tube épithélial creux qui 
se dirige en direction crânio-caudale. Les deux ébauches symétriques droite 
et gauche se rencontrent du vingtième au quarantième jour sur la ligne 
médiane ; elles continuent leur descente vers le thorax, passent entre les 
veines cardinales supérieui'es et atteignent le péricarde chez l'Embryo.i 
Humain de 12 à li) mm. A ce stade, le cordon thymique qui rattache encore 
l'organe à la région cervicale s'atrophie, tandis que la portion inférieure, 
thoracique, continue son développement. 

Ces données sm- l'organogénèse du thymus dos Mammifères expliquent 
certaines particularités et anomalies assez communes : 
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1° La découverte do thynuis accessoires et aljerrants, abandonnés par 
le thymus branchial au cours de sa migration vers le thorax, ou bien liés 
au développeinonl anormal de bourgeons surnuméraires, nés du pharynx 
branchial ou du sinus cervical ; 

2" L'existence de continuités tissulaircs entre le thymus et les autres 
glandes dérivées du pharynx Ijranchial : thyroïde et surtout parathyroïdes. 
Il est banal que des fragments paratliyroïdiens soient entraînés dans la 
migration thymique. Lo systèm.e parathyroidien thymique est constant chez 
1RS Manmiifèros, selon ERDHEIM et Pi';pÈnK ; il se présente sous la forme de 
cordons cclhilaires pleins qu'on trouve soit à la surface, soit dans la pro
fondeur du thynuis, entre les sillons interlobulaires. 

HISTOGENÈSE, 

Primitivement, lo tube thymique est formé par do grandes cellules 
épithéliales à noyau clair, pauvre en chromatine, et ne présente pas de 
vaisseaux. Chez l'embryon de 30 mm. environ deux phénomènes capitaux 
vont se manifester : 

—• la pénétration des vaisseaux à l'intérieur de l'ébauche thymique ; 
— l'apparition de petits éléments très nombreux, morphologiquement 

identiques aux lymphocytes du sang circulant, qui vont submerger com
plètement la structure primitive, épithéliale, de l'élïauche thymique. 

Cette véritable « flexion morphologique » du thymus au troisième mois 
de la vie foetale, a donné lieu à une discussion qui n'est pas encore terminée 
aujourd'hui. 

Deux grandes tliéories se partagent la faveur des embryologistes et 
histologistes sur la nature du thymus : 

— la théorie de l'imrnigratirjn, qui considère le thymus comme un 
organe lympho-épittiélial. 

— la théorie de la métamorphose, qui le regarde comme un organe 
•purement épiltiélial. 

THÉORIE DK L'IMMIGRATION I.YMPHOÏDE. 

La transformation de l'aspect du thymus fœtal serait due à une immi
gration d'éléments lymphocytaii'cs venus du mésenchymo jusqu'à l'ébauche 
thymique, dans laquelle ils vont se fixer et se multiplier. Le thymus ix>s-
sèdo donc une double origine : épithéliale, primitive ; et mésenchymateuse, 
secondaire. 

Los anciens auteurs (IIis, STIED.^, COHNIL et HANVIER) admettaient que 
les lymphocytes immigrés venaient par diapédèse des vaisseaux C[ui pénè
trent dans la glande ; la structure épithéliale ne serait plus représentée 
dans le thymus que par les corpuscules de Hassall : c'était la théorie de la 
.substitution, aujourd'hui complètement abandonnée. On sait, à l'heure 
actuelle, que les corps de Hassall peuvent présenter des variations très 
rapides dans leur nombre et leurs dimensions, et qu'ils ne peuvent donc 
être assimilés à des résidus épithéliau.x figés depuis le stade embryonnaire. 

Los partisans de l'origine mixte, lympho-épiUiéliale du thymus, ont 
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I 

T H E O R I E U N I C I S T E 

ou T H E O R I E D E L A M E T A M O R P H O S E 

S Oit che épithélkile : 
i CELLULES ÉPITHÉLIOÏDES ; 

cellule réticidaire < CORPUSCULES DE L A S S A L I 

^ CAVITÉS KYSTIQUTIS ; 

(MITOSES 

1 ÉLASSOTIQUES 

^ DE ] ) U S T I N ) 

Ihymucyte 
Souche ))ì('.,sencìiymalense : 

CELLULES DE LA CAPSULE ; 

CELLULES D U STROMA INTERLOBULAIRE ; 

CELLULES GRANULEUSES ET ÉOSINOPLTILES ; 

CELLULES M Y O I D E S . 

I I 

T H E O R I E D U A L I S T E 

ou T H E O R I E D E L ' I M M I G R A T I O N 

Saliche épithéMale : 

cellule réticulaire ET SES FORMES ÉVOLUTIVES. 

Souche mése,nchymateit.se : 
[ thymocyte ; 

CELLULES DE LA CAPSULE ; 

CELLULES D U STROMA ; 

CELLULES GRANULEUSES ET EOSINOPHILES ; 

CELLULES M V O Ï D E S . 

a d o p t é a u j o u r d ' t i u i u n o c o n c e p t i o n u n j j eu d i f fécen tG d i t e théorif de la 
juxtaposition (HAMMAH, JOLLY, MAXIMOW, DANCHAKOFF). 

Ï A B L K A U D ' E X S E L L B L E 

D E L ' O R I G I N E D E S E L E ^ I E N Ï S D U T F L V M I ^ S 



- 1 ? -

— L'ébauche épithélialc primitive serait pénétrée dès la lin du deuxième 
mois de la vie fœtale par des lymplioblastes migrateurs venus du mésen-
chyme environnant ; ces lympliohiastes donneraietit naissance aux petites 
cellules thymique„s ou thymocytcs, dont l'identification complète avec les 
lymphocytes serait, jjar conséquent, tout à fait, justifiée ; 

— - Quant à l'ébauche éiiithéliale, elle subsiste sous la forme du réticu-
lum thymique et des corpuscules de Hassall, qui représentent la dernière 
phase évolutive, la « fos.se commune » des éléments de ce réticulum. 

THÉORIE DE IA MKT.WIORPHOSE. 

S'oppo.sant absolument aux conceptions précédentes, KOLUKER, STOHR, 
PRENANT, DUSTIN, Fui.ia, DK WIMWARTEH, GRÉGOIRE, ct d'autres auteurs, consi
dèrent le thymus comme un organe purement épithélial ; les thymocytes 
ré.sultenf d'une transfomiatitm in situ des cellules épithélialos de l'ébauche 
primitive. Par ime suite de mitoses « diminutives » (mitoses classotiques 
de DUSTIN), la grande cellule épithéliale à noyau clair donne naissance à 
des cellules plus petites à noyau sombre, ricfie en ctiromatinc, dont la l'es-
semblance avec les lymphocytes n'implique pas une identité de nature ni 
de fonctions. 

* 

Des arguments nombreux d'ordre morphologique (analogies 
ou diflerenees avec l'aspeet des ganglions lymphatiques et de 
leurs constituants), histo-physiologiques (évolution des greffes 
thymiques et ganglionnaires), physiologiques (aetion des rayons 
X, des agents ehimiquos, de l'inanition, etc..) ont été apportés 
en faveur de l'une et de l'autre de ces deux grandes théories. U 
faut croire qu'aucun de ces arguments ne s'est montré probant, 
puisque les partisans des théories adverses sont restées chacun 
sur ses positions, et que l'accord ne s'est point fait dans le débat. 

13. — Anatomie comparée. 
Le tliynius des Mammifères, selon sa situation topographitjue, peut 

appartenir à trois groupes différents : 
— dans un premier groupe, l'organe est à la fois cervical et thoracifjue. 

Lo thymus do THomme, celvii du Mouton, do la Chèvre, tlu Bœuf appar 
tiennent à cette catégorie. 

— dans un second groupe, lo thynuis e.st intra-thoracique, soit de ma
nière prépondérante, soit même complètement. Ce t\'pe se rencontre fré-
cpiemment chez les Carnivores (Chien, (Tiat) et chez les Bongeurs (I>apin, 
Rat, Soun.s). 

—' dans un troisième groupe, l'oi-gane est entièrement situé dans la 
région cervicale. Cette modalité est beaucoup plus rare (jue les précédentes 
(Cobaye). 

http://fos.se
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De coloration grise on rosée chez le sujet jemie, jiiûnatre et graisseuse 

chez l'adulte, le thymus est formé d'un cei'tain nombre dc lobules, petits 
polyèdcs dont le diamètre varie entre 0,5 et i nun. clicz l'Homme, et (pii 
sont souvent plus ou moins fusionnés par lems bortls. L'organe tout entier 
est entom-é par une capsule conjonctive mince, envoyant à l'intérieur des 
expansions riches en fibres (jui constituent les cloisons Interlobulaires où 
cheminent les vaisseaux ; de ces cloisons partent à Icui' lom- des sept a ou 
cloisons tiui divisent incomplètement la surface des lobules. Ceux-ci se 
montrent formés de deux légions doni rimjjortance respective \ai-ie sui
vant les cas : 

— ime zone externe ou cortex, den.sc, somlire ot cloisonnée i)ar les septa 
conjonctifs ; 

— une zone interne ou médullaire, uioms dense, plus claire, et renfer
mant des foi-mations concentriques, les corpuscules de Hassall. 

La lobulation thymique est i)lus ou moins marquée selon les espèces. Il 
existe des tliymus massifs, avec une loliulation à jieine ébauchée ou absente 
(Souris, Chauve-Souris). 

^•.•^ISsE.\ux ET . \EHFS. 

Les artères du tliymus sont des collatérales de vaisseaux importajUs des 
régions cervicale et thoracique (mammaire interne, thyroïdienne inférieure, 
carotide primitive gauche ou tronc brachio-céphaliipie, etc.). Elles chemi
nent dans les cloisons interlohulaii-cs, pénètrent au centre de chaque lobule 
et se ramifient dans la substance médullaire en un réseau capillaire. A 
la périphérie du lobule, le sang est recueilli par les veines interlobulaires 
(lui aboutissent à des troncs veineux, satellites des artère^s. 

Les lympliaAiques sont mal connus ; il est probable qu'ils ne pénètrent 
pas dans les lobules (His). I ls sont on connexion étroite avec les lympha
tiques du corps thyroïde [système lymphati(pie thymo-thyroïdien de W'ih-
i.iAMSON ot PEAHCK ; CHOUKE, WITEHE./VD et PARKER ; CHLISKSHAND). 

I^s nerfs du tliymus proviennent du pne\unoga&tru[ue et du sympa
thique cervical par l'intermédiaire de 1P,III-S rameaux cardiaques (CABASAC, 
CoRDiER et COULOUMA). FINES (1937) a mis en évidence mi centre méd.ullaire 
lépondant aux neurones d'origine des nerfs du thymus ; il serait situé dans 
la zone intermédio-latérale de la moelle cervicale, do C i à C7, tout près 
du centre correspondant à la thyi'oide. 

C. — Histologie. 
X o u s e n v i s a g e r o n s s u c c e s s i v e m e n t , d u p o i n t de v u e cy to lo-

g i q u e : 
i " ) la p e t i t e ce l lu le t l iymicpie o u t h y m o c y t e ; 
2") les ce l lu les d u r é t i c u l u m ; 
.'!") les c o r p u s c u l e s d e H A S S A I J . ; 
4") lop. é l é m e n t s a c c e s s o i r e s (Ui i n c o n s t a n t s ; 

file:///ai-ie
file:///ehfs


- 1 9 -

5°) les éléments de la charpente conjonctive et vasculaire ; 
6") quelques notations sur l'histologie comparée du thymus 

chez les Mammifères. 
1" LA PETITE CELLULE THYMIQUE OU THYMOCYTE. 

C'est, un pntit élément dont le noyau arrondi et très ctuoniaticuie mesure 
environ 7 de diamètre ; il est entouré d'une très ndnce Ijandc d'un cyto
plasme légèrement hasophile, renfermant quelques mitoehondries. Au total 
ra,spect est exartement celui d'un lymphocyte ; d'où la di.sru.ssion qui 
B'étomise entre les autours qui voidont une assimilation comjjlète du thy
mocyte au lymphocyte, et ceux q>ii maintiennent une distinction embryogé-
nique et physiologique entre (-es deu.\ éléments. Résumons brièvement les 
principaux ai-guments soulevés par ce problème. 

En faveur de l'origine rnésenchymateuse des tiiymocytos, on a signalé 
qu'ils prosentent des mouvements amum'ide-s conmie les lymphocytes (HAM
MAH) et qu'ils peuvetU renfermer des corps azurophiles de FÜA-KUKLOFF 
(.70J.LY et FOUESTEH). Ca réaction des thymocytcs est analogue à celle des 
éléments lymphoïdes dans l'inanition et sous l'inlluence des sérums cyto-
toxiques, des agents chimiques et des rayons X. Organes lymphoïdes et 
thynms régressent ensemble à la puberté. 

En faveur de l'origine epitheliale des petites cellules thymiques, PRENANT, 
GHIKA et STOHR ont observé chez l'embryon une série d'images intenné-
(haires entre les cellules epitheliales primitives et les tiiyrnocytes. La teneur 
du thymus en imcléo-protéides est très ditïércnte de la teneur des ganglions 
lymphatiques : 3,1,5 % de nucléinates dans le premier cas, contre 0,69 % 
dans le second (BANG). Certaines infections qin, comme la tuberculose, attei
gnent électivement les forcnations lymphoïdes, laissent intact le thynms. 
Ce dernier ne semble jouer aucun rôle dans la formation des éléments 
figurés du sang et les extraits thymi(pies orU vmc action manifeste sur lu 
croissance et les glandes sexuelles, dont les extraits do ganglions lynqiha-
tiques paraissent dépourvus. 

On poui-rait résumer ces oliservations parado.xales en fusant ipje les 
constatations morphologiques plaident pUUôt en faveur dune origine 
mé.senchymateu.se des thymocyfas, tandis que les données pliysiologi(|iies 
et pathologiques tendent plutôt à séparer le thymocyte du lymphocyte. Au 
reste, l'analogie morphologique du lymphocyte et de la petite cellule thy
mique ne peut suffire à impliquer leur identité de nature : de "W'INIWARTER 
fait rcmarquei', à ce propos, que personne ne conteste l'oi'igine epitheliale 
de certaines cellules folliculeuses de l'ovaire, qui res,semblent à s'y mépi-en-
dre aux lymphocytes. 

Nous retiendrons en définitive que dans le thymus, organe dont l'origine 
epitheliale primitive n'est pas discutée, il n'a pas été possible d'assinnlpr 
sans contestations les petites cellules thymiques aux lymjjbocytos vrais. Lo 
terme de thymocyte reste donc justifié ; il désigne de petits éléments à 
noyau très chromatique, qui se multiplient activement par mitoses dans la 
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zone corticale des lobules, où ils sont particuHèreinenl denses. l!s sont 
moins serrés dans la zone médullaire et leui- densité différente expli()ue 
l'aspect plus clair de la région centrale du lobule. 

2° LES CELLUI.ES DU HÉTICULUM. 

Le réticuhun thymi(iue, dont l'origme épithéliale n'est plus discutée, est 
formé par rm réseau de cellules étoilées, anastomosées par leurs prolon
gements. Le noyau est voUmiincux et ciaii-, vosiculeiix, [)auvre en chroma
tine, et renferme habituellement un nucléole. 

Le cytoplasme renferme en petit nombi-e quelques fines fibrilles. L'acti
vité phagocytaire de ces éléments est soutenue par de nombreux auteurs ; 
elle serait exagéi'ée dans certaines conditions ex[}érimentales, comme l'irra
diation par les rayons X, et conduirait alors à la formation de plasmodex 
géants multinucléés, exerçant une phagocytose active aux dépens des thy-
mocytes 'SALKiNn, .JAFFE et GOTTF.SMAN, etc.). 

L'évolution du réticulum thymique se poursuit noniialcmeiU à pai-tir 
dune couctie marginale, dense, située à la périphérie du lobule, au niveau 
do laquelle .s'observent des mitoses actives. Poussées peu à peu vers le 
centre du lobule, les cellules réficulaires, parvenues dans la zone médul
laire, présentent des modifications i-égrp.ssives et atteignent les abords des 
corpusculcîs do Hassall. 

,1" LES CORPUSCULES DE HASSALL. 

« Fos.se commune » des cellules du réticulum, les ('oi'i)iiscules décrits en 
184fi par HASSALL manquent dans lo thymus de certains 'Vertpbrés Infé
rieurs ; on a signalé leur présence dans cei-lainos formations lymphoïdcs 
du tube digestif (ROMIEU). Très voisins dan.s leur aspect des globes épidcr-
miques du cancer, ils .sont cnn.stitués par des nia.sses arrondies ou polycy-
cliques, dont la zone externe rciirésente des cellules épithéliales aplaties 
en voie de dégénérescence, emboîtées concenti-iqucment autour d'une zone 
centrale <à peu près amorphe, ct qui renferme souvent i(uelques débris 
nucléaires. La zone centrale peut subir la transformation kystique, et ces 
kystes peuvent présenter des cils en certains points. Lcs dimension.s des 
formations Hassaliennes sont très variables, suivant les espèces et chez 
un même individu : chez l'iiomme, elles s'étageiit entre 1.") p. et 200 p 
environ. 

L'activité sécrétoirc des corps de HASSALL, soutenue autrefois par VEH 
EECKE, MENSI, BELL et HART, n'est iilus admise aujourd'hui. Signalons encore 
que l'origine niésenchyniateuse, vascuUure ou péri-vasculaire de ces for
mations, a été soutenue par AFFANASSIEW, .\UHSBAUM, FHYMAK, DUSTIN, IUS-
TENiE. Cette conception .s'oppose absolument à celle (pi'onl adoptée la tiè.s 
grande majorité des auteurs. 

A" LES ÉLÉMENTS ACCESSOIHES OU INCONSTANTS. 

T)e nombreuses formes cellulaires ont été rencontrées dans lo thymus, 
en dehors dos trois éléments fondamentaux ([ue nous venons d'étudier. 

http://cellui.es
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(1) et (2) T.es d e u x i n d i v i d u s é t u d i é s .sont d u s à l 'obl i î îcance de M. le P r o f e s 
s e u r C o R D i K R , de la F a c u l t é d e M 6 d c c i n e d e Li l le , e t p r o v i e n n e n t du L a b o r a t o i r e 
d ' A n a t o m i e C o m p a r é e du M u s é u m d ' H i s t o i r e N a t u r e l l e ( P r o f e s s e u r : M. AN
THONY). 

Les cellules épithéUmdes s'ol)servenf uniquement dans la zone mcdul-
laii'e. Eléments volumineux, à noyau ovalaire et pauvre en chi'omatine, à 
cytoplasme acidophiie, elles dérivent probablement dos cellules du réti
culum dont elles constituent des foj-mcs de régression. (HAM.MAR). Selon 
DusTJN, il s'agirait au contraii'e de cellules conjonctives provenant de la 
gaînc externe des vaisseaux. 

Les cellules myoïdes, au cytoplasiiio strié pai- des fibiilles, existent en 
noml)re plus ou moins gi-and chez leji Poissons osseux et les Reptiles. 
PAPPENHEI.MEH en a signalé la présence chez un embryon humain, mais on 
ne les a jamais rencontrées dans lo thynnjs des Ma.mniiteres après leur 
naissance. 

Les cellules éosiTUjphiles, à un ou plusieurs noyaux, se j-cncontrent cons 
tamment dans le thymus, depuis le troisième mois de la vie fœtale jusqu'à 
l'époque de son involution. Elles se ti-ouvent aussi bien dans la corticale 
que dans la médullaire, souvent à proximité des vaisseaux. HAMMAR les 
considère comme des éléments d'origine mésenchymateu.se, se développant 
et involuant in situ ; selon SCHRIDDLE, olle^ proviennent des éosinopbiles 
du sang circulant. Il faut proljablcmeut les identifier avec les cellules gra
nuleuses décrites par WATNBY. 

Xous dirons également un mot des espaces cystiques, qu\ se rencontrent 
inconstamment dans le thymus des Manunifères. 11 s'agit de conduits irré
guliers et l'amifiés, bordés par uu épithéliinn cubique ou prismatique, sou
vent cilié, et qui représentent peut-être un vestige du tube thymique pri
mitif. 

5" Ll<; STROMA CONJONCTIVO-VASCLLAIRE. 

Réduit pendant la vie fœtale et la première enfance, le stroma con 
jonctif augmente rapidement avec l'âge et s'infiltre d'éléments graisseux. 
Il renferme dos éosinophiles et dos lymphocytes, des histiocytes pom^us 
d'activés capacités phagocytaires (ARGAUD et PESQUE). A l'intérieur dos 
lobiiles thymiques, artères et veines sont réunies par un réseau serré de 
capillaires, dont le diamètre est souvent très réduit. 

()° HISTOLOGIE COMPARÉE. 

Très peu de différences apparaissent à l'étude histologique du thymus 
chez la plupart des Mammifères. Nos recherches ont ])oi-té, on dehors du 
thymus de l'Homme, sur un certain nombre d'espèces : 

Simiens : 

Pithecus rhésus (1) ; 
Hylobates lencogenvs (2). 
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Carnassitrs : 
C A I I I S T'ANÙLIARIS ; 

F E L I S CATUS. 

Ronfjeurs : 
L E P N S CUNICIIJUS dom ; 

C A V I A COIJAYA ; 

M U S D E C U M A N U S ; 

M U S NUISEULUS. 

Chéiroptères : 

A'ESPERTILIO LUURINUS. 

Ariiodactijles : 
B O S T A U R U S ; 

C A P R A HIREUS ; 

O V I S ARIES ; 

S U S SCROFA ; 

E Q U U R CAVALUS. 

Q U E K P I E S POINTS SEULEMENT MÉRITENT DE RETENIR L'ATTENTION. 

1") L E T H Y N M S DES [RONGEURS, QUI SIMT P A R EXEELLENEE LES ANI

M A U X (LE LABORATOIRE, OFFRE D ' A S S E Z SÉRIEUSES DIFFÉRENCES SELON 

LES ESPÈ(;ES : CHEZ Lepns cutiicAilus, Mus niuscidus, Mus decunia-
nus, LES CORPUSCULES DE HASSARR. SONT CARACTÉRISÉS PAR LEUR FAIBLE 

D É V E L O P P E M E N T . ILS RESTENT EN GÉNÉRAL P E U NOJUBREUX ET P A U C I -

CELLULAIRES. A U CONTRAIRE, CHEZ Caria cohaya, LES FORMATIONS HAS-

SALLIENNES SONT, D ' U N E FAÇON REMARQUAL)LE, VOHNNINENSES, P L U I I -

CELLULAIRES, ET PRÉSENTENT L ' A P P A R E N C E TYPICPIE DU BULBE D ' O I 

GNON. 

2 ° ) L E THYMU.^ DE Felis Catus RETIENT L'ATTENTION P A I ' P H I -

SIEUI 'S CARACTÈRES. RETENONS TOUT D'ABTU'D LE DÉVELOPPEMENT CON

SIDÉRABLE DES FORMATIONS HASSALLIENNES ; ELLES Y DEVIENNENT SOU

VENT CONFLUENTES ET CONSTITUENT DES PLACARDS VOLUMINEUX À CON-

TOUI\S POLYCYCLIQUOS. M A I S UN FAIT TOUT À FAIT PARTICULIER ET D'AIL

LEURS INCONSTANT, (LIGNE D ' U N E MENTION SPÉCIALE, EST L'EXISTENCE 

Y)()SSIBLE (LE centres gerniinatifs, DE véritables corpuscules de 
.1 / FL7/J I (/ /? I I N T R- A T H Y M I ( 1 U E S. 

C E YJHÉNOMÈNE, (JUI N ' A J A M A I S ÉTÉ RETROUVÉ DANS UNE AUTRE 

ES})ÈCE, A ÉTÉ D(^CRIT UNE SEULE FOIS PAR JoLrv ET DE TAXXKXBKRC; 
( 1 9 2 4 ) DANS LE THYNUIS D ' U N CHAT DE 3 I M ) I S 1 / 2 . 
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Nous avons trouvé de nombreux centres germinatit's à l'exa
men histologique du thymus d'une chatte de 18 mois ; moins 
nombreux que dans les ganglions lymphatiques et affectant une 
disposition moins régulière, ces formations, dont le diamètre 
variait entre 200 et 4:00 /i environ, s'observaient uniquement 
dans la substance médullaire. 

Leur aspect était tout à fait typique : centre clair arrondi, 
entouré par une couT-ounc périphérique plus foncée de petites 
cellules thymiques ; à ce niveau, il était fréquent de rencontrer 
des vaisseaux. 

JoLiiv insiste sur l'importance de ce fait, et (;onsidère l'exis
tence de centres germinatifs comme un argument considérable 
en faveur de l'origine lymphoïde des petites cellules tliyiniques 
et de la théorie dualiste, lympho-épithéliale. Kn réalité, la na
ture et la signification des centres germinatifs reste bien discu
tée, et la découverte de telles formations dans le thymus est 
un fait très exceptionnel. Aussi, nous nous bornerons à signaler 
cette constatation, sans l'utiliser à l'appui ou au détriment 
d'une théorie quelconque. 

I). — L ' i n v o l u t i o n t h y m i q u e . 

Elle se pi'ésente sous deux aspects : l'involution jihysiologi-
que et l'involution accidentelle. 
1 " L 'iXVOLUTION^ PHYSIOLOGIQUK. 

Par un phénomène très répandu dans la séi'ie des Verté
brés, le thynms atteint son déveloyjpement maximum dans les 
premiers âges de la vie et décroît à partir de la puberté. Mais 
cette régression n'aboutit pas à une disparition complète : il 
est faux de con.sidérer le thymus comme im organe transitoire ; 
il s'agit seulement d'tm organe dont le sommet de la courbe pon
dérale se place un peu avant la puberté. 

L'âge e.x'act au((uel survient l'involution physiologique i)résente un 
intérêt considéiable du point de vue cxfjériniental. Chez les petits Ron
geurs qui constituent le matériel vivant de laboratoire, la pul)erté est 
atteinte en quelques mois, et peut apporter ime perturl)ation considérable 
dans les réjsultats d'une expérience un peu iirolongée. 

JJC poids maximum du thynms est atteint à l'âge de A mois chez le 
Lapin (SoEDERLUND et BACK.MANN', 1909), entre 2 et 3 mois chez le Cobaye 
(FATON Bt GoODAL, 1!)04), entre 3 et 4 mois chez le Hat blanc (DONAIJ)SON, 
1915). 
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AGE POUJS DU THYMUS 
T 

POIDS DU CORPS 
P 

RAPPORT 
T 

P 

1 mois 0,07 ¿5,1 gr. 1/-358 
2 mois 0,17 •(«,4 gr. 1/373 
3 uiois 0,2-̂  81,9 gr. l/39<) 
4 mois 0,30 119 gr. l/39() 
5 mois 0,23 140,8 gr. 1/608 
B mois 0,20 IBl gr. 1/805 
7 mois 0,18 179 gr. 1/994 
8 mois 0,17 187 gr. I/IKM) 
9 mois 0,15 201 gr. 1/1340 

10 mois 0,10 ¿15 gr. 1/2150 

L e poids maximum du thymus correspond bien à la fin du 
4"" mois ; mais, relativement au poids du corps, l'organe est en 
décroissance dès le 2""' mois ; i l représente l/3o8""' du poids d u 
corps à 30 .jours, et 1/396"'" seulement à l'âge de quatre mois. 

L' involution du thymus avec l'âge se traduit par des symp
tômes d'ordre anatomique, histologique et cytologique. 

Les phénomènes anatonticjues .sont constitués, non seulement 
] iar la diminution du poids total de l'organe, mais encoi-e par 
l'augmentation du stroma conjonctivo-graisseux aux dépens du 
parenchyme vrai . Selon HAM.MAE, le thymus d'un enfant de 11 à 
15 ans pèse en moyenne 37,52 gr., dont 25,18 gr. pour le paren
chyme : de 21 à 25 ans, le poids total de rorgan(^ est encore de 
24,73 gr., mais le tissu glandulaire n'entre dans ce chiffre que 
j)our une proy)ortion infime, 4,95 gr., le reste étant constitué 
par le tissu conjonctivo-graisseux de l'emplacement. Le thymus 
perd en même tem})s sa teinte gris-rosée pour prendre un asjiect 

Chez l e Chien, l ' i n v o l u t i o n c o m m e n c e api-ès q u a t r e m o i s (HAMMAH, 
MATTI, KLOSK c t VoGT) t a n d i s q u e c h e z Je Chat, le p o i d s m a x i n u u n d e l'or
g a n e e s t a t t e i n t vers s i x à d i x m o i s , c e q u i c o r r e s p o n d a p p r o x i m a t i v e m e n t 
à l a m a t u r i t é s e x u e l l e (HAUSTKD, FRIKDLEBEN, GHIKA, PFLUCKE). 

V o i d un tableau de l'involution thviniqne en regard de 
l'âge et du poids du corps d'après 60 Kats blancs des deux 
sexes. 



— 25 — 

.jaiumtre, et -sa densité diminue en raison de la graisse (lu'il 
contient. 

Les phénoiiièiies hLstologiqite.s se traduisent, an faible gros
sissement microscopique, par la mociification de l'apparence des 
lobules ; ceux-ci perdent leurs contours geomctritjues et régu
liers ; leurs bords deviennent profondément découpés, polycycli-
ques ; leurs dimensions diminuent et ils se trouvent séparés par 
de larges bandes de tissu conjonctivo-graisseux interlobulaire ; 
la Htibstance corticale devient de plus en plus mince tandis que la 
médullaire s'élargit ; bientôt la moelle et l'écorce ne peuvent 
plus être s éparés distinctement et les lobules se présentent tan
tôt avec une mince couche coiticale discontinue et périphéià-
qne, tantôt avec une apparence complètement homogène (lobu-
le ,s' h 0 n i og é,n eus es ) . 

Les phénomènes cytologiques sont dominés par la dispari-
titm progressive des petites cellules thynùques dont la densité, 
diminuant d'abord dans la corticale, ensuite dans la médullaire, 
es t d'autant plus faillie ((ue 1'involution de l'organe atteint nn 
stade plus avancé. Les mitoses des thymocytes deviennent de 
plus en plus rares. Le réticulum conserve i;)lus longtemps son 
activité prolifératrice, mais celle-ci se ralentit bientôt sans ja
mais disparaître totalement : les cellules épithélioïdes sont plus 
nombî-euses, et les corpuscules de HASSALL , (pioique plus rares, 
continuent à être formés pendant toute la durée de l'existence. 
Tardivement, la circulation sanguine subit vme réduction impor
tante et des phénomènes d'endartérite oblitérante se manifes
tent , cjui ont pu constituer une cause d'erreur avec les corps de 
HASSAI4L. 

Au total, le phénomène primordial de l'inrolufion physiolo-
giq\i.e du thymus réside dans la disparition progressive des peti
tes cellules thymiqties : certains auteurs l'expliquent par une 
émigration massive ; d'autres par la destruction in situ des 
thymocytes, suivie ou non de phagocytose par les cellules du 
réticulum. 

Personnellement, il nous a semblé que les pycnoses de thy
mocytes étaient plutôt rares dans les thynms en voie d'involu
tion physiologique. Il se pourrait que ces éléments aient norma
lement une évolution assez courte, dont témoigne leur fragilit^^ 
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a u x i n f l u e n c e s toxiciues , e t qufe la d i m i n u t i o n p i ' o g r e s s i v e d u 
n o m b r e d e s m i t o s e s su f f i se p o u r e x p l i q u e r c e t t e d i s p a r i t i o n . 

D e l ' i n v o l u t i o n p h y s i o l o g i q u e en r a p p o r t a v e c l ' â g e , il f a u t 
r a p p r o c h e r d ' a u t r e s i n v o l u t i o n s qu i , d u p o i n t d e v u e h i s t o l o g i 
q u e , en d i f f è r e n t t r è s p e u o n n ' e n d i f f è r e n t p a s : Vinvolulion 
saisonndère chez les h i v e r n a n t s ; Vinvolution gravidique, chez 
les f eme l l e s d e s M a m m i f è r e s . Ce qu i c a r a c t é r i s e ces f o r m e s , 
c ' e s t q u ' e l l e s n e s o n t q u e t r a n s i t o i r e s e t q u ' e l l e s p e u v e n t ê t r e 
s u i v i e s d ' u n e régénération complète de l'organe (VER EECKE, 
1899 ; B o x N E ï , 1899 ; DUSTIX, 1909 ; AIME, 1912). 
2° L'INVOLUTION ACCiDBNTiajvE. 

Elle peut s'observer sous l'effet dos causes les plus diverses : inanition, 
agents physiques (rayons X, froid, ondes courtes) agents chimiques (phos-
ptiore, colchic'ine, atropine, formo!, etc.), serums cytotoxiques, choc opéra
toire, états infectieux. Son mécanisme a fait l'objet dc travaux récents et 
considérables de SKLYE (1936/1938) qui en a fixé les principales modalités*. 
L'involution thymique accidentelle fait partie, dans ces conditions, d'mie 
réaction non .spécifique de t'organisme, faite d'un certain nombre de 
lésions conununes à tous los cas, et dont l'ensemble constitue la « réaction 
datarme ». L'atrophie du thymus, Vhyperplasie des surrénales, la sur
charge graisseu.se du foie, tels sont les phénomènes les plus apparents de 
ce syndrome non spécifique dont l'installation se [iroduit dans les qua
rante-huit heures qui suivent le début du traitement. 

L e s m o d i f i c a t i o n s h i s t o l o g i t i u e s d u t h y m u s d a n s l ' i n v o l u t i o n 
acci<lentelle ou a l g u e s o n t à p e u p r è s i d e n t i q u e s , ([uelle q u e so i t 
la c a u s e de l a r é a c t i o n : 

—• c o n g e s t i o n d e s v a i s s e a u x , qui d o n n e à la c o r t i c a l e u n 
a s p e c t c r ib l é de t r o u s ; 

— p y e n o s e s m a s s i v e s d e t h y m o c y t e s , se p r o p a g e a n t p a r zo
n e s de la p é r i p h é r i e a u c e n t r e d u lobu le , d o n n a n t à ce d e r n i e r 
l ' a s p e c t homogénéisé ou interverti, l a c o r t i c a l e d e v e n a n t p l u s 
c l a i r e q u e la m é d u l l a i r e ; 

— d i m i n u t i o n ou d i s p a i ' i t i o n d e s f o r m a t i o n s h a s s a l l i e n n e s 
s u c c é d a n t p a r f o i s à u n e c o u r t e phi -ase de p r o l i f é r a t i ( m ; 

— a b s e n c e de l a p r o l i f é r a t i o n c o n j o n c t i v o - g r a i s s e u s e qu i ca
r a c t é r i s e l ' i n v o l u t i o n c h r o n i q u e ; 

— p o s s i b i l i t é d ' u n e r é g é n é r a t i o n r a p i d e de l ' o r g a n e , so i t p a r 
d i s p a r i t i o n d e l a c a u s e toxicpie , so i t p a r (iccoutuatarice a u t r a i t e 
m e n t (S1'U-.YE). 

http://graisseu.se
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L'involution accidentelle s'oppose ainsi de façon très n-ette 
à l'involution physiologique ; la disparition des thymocytes, 
commune au.r deux éventualités, semble smis la- dépendance d'un 
mêcamÀsme très différent : 

— dans le premier cas, il s'agit d'une augmentation mas
sive de la destruction des éléments par pycnose ; 

— dans le second cas, il s'agit sans doute d'un arrêt pro
gressif dans leur activité proliteratrice. 

K . — L e s g r e f f e d e t h y m u s . 

Les greffes de thymus, réalisées dans le but de provoquer 
une « hyperthjTuisation » physiologique, ont en général abouti 
à im échec. Leur principal intérêt est d'apporter de nouveaux ar
guments aux diverses opinions sur la nature des éléments thy
miques. 

LiEUKK et BoNQu (19^) ont piatiqué de.s auto-greffes riiez le jeune 
Cobaye. En quelques heures, des pycnoses de thyiuorytes apjiai-aJssent dans 
le greffon. La de.struction nucléaire atteint son niaxiniuni en deux à tJ'ois 
jours ; en même temps que les thymocytes, disparaissent les corpuscules 
de HASSALL ; seules, les cellules du reticulum sont à peu près resjKîctées 

Après trois jours, ces dernières sont volumineuses, hypeitrophiques, et, 
vers le cinquième jour, elles se resserrent en petits lobules compacts, arron
dis, dont la structure rappelle celle de l'ébauche épithéliale prinntive, sans 
thymocyte.s ni corpuscules de HASSALI.. Ceux-ci apparaissent hientcit par 
transformation des cellules du l'éticulmn, avant toute pénétration des vais
seaux et du tissu conjoncUf dans les lobules épithéliaux. Du sixième au 
neuvième jour, on assiste à la pénétration du greffon par de )ietites cellules 
semblables aux lymphocytes, qu'on trouve à ce moment dans le conjonctif 
voisin et les vai.s.seaux. Après cette phase de pénétration, du neuvième au 
dixième jour, apparaissent des mitoses en grand nombre : elles stîraient le 
fait de*j petile,s cellules lymphoïdes qui ont trouvé, dans les lobules éi)ithé-
liaux, les conditions de symbiose tisvsulaire nécessaires à cette multipli-
catiorL 

Les résultats obtenus par GOTTESMAN et .TAFFE (1S)2H), RICHTEH et .JAFFE 
(1928) s'opposent complètement au précédent. 

Ces auteurs signalent également, dans les i)reimers jours ([ui suivent la 
fixation du greffon, la destruction des petites cellules tîiynuques, mais 
associée à celles des éléments du reticulum. 'Vers le 5' ou le fi jour, le reti
culum se régénère et le.s corps de HASSALL se fonnent à ses dépens. Du 
6' au 8' jo\ir, de petits groupes de thymocytes apparaissent en divers points 
du reticulum, sans qu'on pui.sse voir se manifester aucune immigration 
d'éléments venus du dehors. 
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Les thymocytes augmentent rapidement en nombre, et vers le 10" jour, 
i] est possible de distinguer la médullaire de la corticale, dans les lobules 
néoformés. Ces phénomènes de régénération s'observent avec uniformité 
sur toute la surface de l'implantât, dans toutes les parties du corps, et chez 
des animaux de tous les âges : ces notions, jointes à l'absence de toute 
immigration visible, plaident en favcm- de l'origine épithéliale des thymo
cytes, aux dépens de.s éléznents du réticulum. ])'auti-e pai't, GOITESMAN et 
,TAFFE ont constaté dans les greffons régénérés la pi'ésence de tonnes de 
transition entre la cellule rcticulafre et le thymocyte. Plus récemmeiU, 
CHOI a observé l'apparition de thymocytes dans vme étauche thymique 
purement épithéliale, greffée dans le globe oculaire et isolée de tout élé 
ment mésenchymateux. KOMIEI; et MEHLA.NII (IKJ.'Ï), de leurs études sur les 
greffes de thynius intra-spléniques, i-etirent également la notion de l'origine 
probable des thymocytes aux dépens des cellules épitliéliales du réticulum. 

L a t e c h n i q u e d e s g r e f f e s a p p o r t e donc , en r é s u m é , d e s a r g u 
m e n t s en f a v e u r de l ' o r i g i n e é p i t h é l i a l e d e s c o r p u s c u l e s de l l .^s-
SALL e t d e s t h y m o c y t e s , a u x d é p e n s d e s é l é n u m t s d u r é t i c u l u m . 
11 e s t p r o b a b l e q u e l ' e n v a h i s s e m e n t l e u c o c y t a i r e , s i g n a l é a u 
c o u r s de c e r t a i n e s e x p é r i e n c e s , t r a d u i t s i m p l e m e n t u n p h é n o 
m è n e b a n a l de p h a g o c y t o s e , l ié à la n é c r o s e d ' u n g r e f f o n m o r 
t i f i é (WoRMs e t KLOTZ). 

F. — Les tests morphologiques de l'acti-vité du th3rmus. 

l ' o u r l ' a p p r é c i a t i o n d e s t e s t s m o r p h o l o g i q u e s q u i j j e r tne t -
t r a i e n t , a u s i m p l e e x a m e n d ' u n e c o u p e , de n o u s r e n s e i g n e r s u r 
l ' a c t i v i t é d u t h y m u s , un é l é m e n t d ' i m p o r t a n c e n o u s m a n q u e : la 
c o n n a i s s a n c e d ' u n t e s t p h y s i o l o g i q u e s û r , tel q u e le méta l^ol i sn ie 
de b a s e p o u r la t h y r o ï d e , ou la g l y c é m i e p o u r le p a n c r é a s e n d o 
c r i n e . A d é f a u t d e c e t t e i n d i c a t i o n , l e s e n s e i g n e m e n t s q u e n o u s 
a p p o r t e l ' é t u d e de l ' i n v o l u t i o n ou de l ' h y p e r p l a s i e t h y m i q u e se 
b o r n e n t à l ' e n r e g i s t r e m e n t d e m o d i f i c a t i o n s a n a t o n i i q u e s , qu i , 
p o u r c o n s t a n t e s q u ' e l l e s s o i e n t , n ' i m p l i q u e n t a u c u n e v a r i a t i o n 
b i e n d é t e r m i n é e d a n s l a p h y s i o l o g i e d e l ' o r g a n e . Ce t t e r é s e r v e 
s é r i e u s e é t a n t f a i t e , il e s t p o s s i b l e de c l a s s e r s o u s t r o i s c h e f s les 
t e s t s m o r p h o l o g i q u e s d e l ' a c t i v i t é d u t h y m u s : 

— t e s t s i n d i q u a n t u n e p r o l i f é r a t i o n accé l é r ée de l a g l a n d e ; 
— t e s t i n d i q u a n t u n s t a d e Invo lu t i f ; 
— t e s t s d ' i n t e r p r é t a t i o n d i s c u t a b l e . 

1 " TESTS INDIQUANT IJNK PROLIFÉRATION. 
D a n s Fordre analoinu{ue, on se t r o u v e en p r é s e n c e d ' u n or 

g a n e de c o l o r a t i o n g r i s - r o s é e , d e c o n s i s t a n c e f e r m e , d e d e n s i t é 



élevée. T̂ e poids est aiignienté à la fois en valeAi-r absolue^ par 
rappoi't au poids moyen du thymus au même âge et dans la 
même espèce, et en vale.uy relatne, pai' ra^jport au poids total 
du corps : si tous les viscères ont subi une croissance exagé-
lée, il faut, pour cjn'on puisse parler d'une hyperplasie vraie 
du thymus, que rauginentation pondérale de ce dernier se mon-
ti'e supérieure à celle des auti-es organes. 

Dans l'ordre Jii.stologiqne, les lobules sont volumineux, de 
contours géométriques et réguliers ; la corticale est très large et 
le tissu conjonctivo-graisseux réduit à de mince.s travées inter
lobulaires. 

Dans l'ordre cytologigue, on note une augmentation de la 
densité des mitoses et de l'aire mitotique qui, cantonnée habi
tuellement à la périphérie du lobule, se propage peu à peu vers 
le centre. Enfin, les phénomènes pycnotiques sont très rares. 

2 ° TESTS INDIQUANT UNE INVOUUTION EN COURS. 

A l'examen anatomique, l'organe est jaunâtre ou graisseux, 
de consistance molle, de densité réduite : ceci s'observe surtout 
dans les involutions chroniques. Le poids est diminué en valeur 
absolue connue en valeur relative. 

Les symptômes histologiques sont la diminution du volume 
du lobule ; l'apparence festonnée, irrégulière, dentelée de ses 
contours ; la réduction de la corticale ou sa disparition, qui 
produit les images classiques dn lobvle hoinoyénéisé ou du lobule 
interverti. 

Le développement du tissu conjonctivo-graisseux de substitu
tion est propre à 1'involution chronicpie et ne se manifeste pas 
dans I'involution aiguë. 

Mais c'est dans l'ordre cytologique que se manifeste avec la 
plus grande netteté l'opposition entre les deux types d'involu
tion ; dan.s le type aigu, le tableau est dominé pai' l'augmenta
tion massive des destructions de thymocytes, des phénomènes de 
pycnose ; dans le type chronique, le phénomène majeur est C(ms-
titué paj' l'ai-rêt progressif des nhtoses, des phénomènes de pro
lifération. Le résultat hnal, le même dans les deux éventualités, 
est constitué par la disparition des petites cellules thymiques. 
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3 " TESTS n'INTERPRÉTATION DISCUTABLE. 

Deux autres phénomènes sont d'interprétation plus délicate. 
La co-nc/estion et l'ischémie de l'organe peuvent être simplement 
l'effet d'une propriété générale d'un agent toxique ou infec
tieux et se manifestent alors dans tous les viscères et dans tous 
les tissus. \j'aspect criblé de la corticale, perforée par une nml-
titude de vaisseaux largement ouverts, est cependant particu
lièrement f'récjuent dans les involutions aiguës. 

Les variations dans le. nombre, et les dimensions des corpus
cules de Hassall sont également sujettes à discussion. D'une 
part, dans un thymus qui vient do subir une forte réduction de 
volume, les corps de Hassall peuvent paraître plus serrés, alors 
que leur nombre total a en réalité diminué. D'autre part, leui' 
nombre apparent diminue aussi bien dans les phénomènes hy-
perplasicpies que dans les phénomènes involntifs : il semble que 
le développement normal des formations hassaliennes exige, en 
((uelque sorte, un éqiiilibre entre les forces de de.Hructio'n et les 
forces de construction au tiivean. du thymus ; tout déséquilibre 
((ui survient entre ces foi'ces, dans quelque sens cpie ce soit, pro
voque leur régression. 
(î. — Application des données morphologiques à certaines hypo

thèses sur la physiologie du thymus. 
1" LE THYMUS, ÉLÉMENT DU SYSTÎOME KÉTICLT:.O-KNDOTHÉLIAU. 

Î e rétiruluni thymique a été elas.sé dans le système réticiilo-endotlié-
lial après un certain nombre de travaux qui ont nus en évidence les apti
tudes phagocytaires des cellules réticulaires, s'oxorçant surtout aux dépens 
des thymocytes (SALKIND, LLBARTSCH, GOTTESMAN et JAFFE) et la présence, dans 
leur cytoplasnie, de pigments forricpies et de lipoïdes en excès (BABES). 1*,S 
recherches récentes n'ont pas confirmé ces notions : Kui.ci, ODINET, BAGINSKY 
ot BOHSUK, BujAHi) ont injecté des colorants dans l'appareil circulatoire et 
n'ont obsei'vé aucun phénomène de fixation dans le réticulum du thynms. 
Il semble que les aptitudes phagorytaires soient le fait, non pas du réticu-
Ivun épithélial, mais des histiocytes de la capsule conjonctive et de ses 
nmltiples prolongements (ARGAUD et PESQUE). 

2" LE THYMUS, RÉSERVE DE NIK'LÉO-PROTÉIDES. 
Le thymus est un organe particulièrement rictie en noyaux denses, 

hyperchromatiquos, entourés d'un cytoplasme tràs réduit. DLSTIN, .TOLLY 
et leurs élèves, le considèrent comme une glande endocrine, fixant les 
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hucléo-prot.éides dans la corticale de ses lobules i>ar des mitoses actives cíe 
thymoblastcs, libérant ensuite ces substances dans le milieu intérieur par 
pycnose et phagocytose, selon les besoins de l'oi-ganisme. Selon cette con
ception, le thymus se présente donc comme im organe nucléo-régulateur. 

Xous aurons l'occasion d'envisager ultérieurement cette 
théorie (Deuxiènje Partie, chapitre 1) et de lui opposer un cer
tain nombi'e d'arguments. 
3° L E THYMUS, GLAXnE ENDOCRIX'E ORDIXAIRE. 

Il n'est j m s possible de mettre en évidence dans le thymus 
une structure glandidaire typique, avec des éléments orientés 
par rapport aux vaisseaux, et ciui présente des modifications 
morphologiques en rapport avec des phénomènes de sécrétion. 
Il n ' a pas été possible d'isoler dans le thymus une substance syjé-
cifique bien définie, assimilable à une hormone. Cependant les 
arguments en faveur de la nature endocrinienne du thymus, mê
me dans le domaine morphologique, ne nianciuent pas ; nous 
aurons l'occasion d'insister sur l'origine commune <le la thy
roïde, des parathyroïdes et du thymus aux dépens du pharj-nx 
branchial, sur les connexions vasculaires et lymphatiques thy-
mo-thyroïdiennes ; s u r les continuités tiasulaires entre ces di
vers organes et sur la formation possible de foyers thymiques 
a u x dépens du tissu thyroïdien. 

Le cri tériuiTi histologique, s'il ne permet pas de ranger avec 
sûreté le thymus dans le cadre des glandes à sécrétion interne, 
ne doit pas suffire non plus pour l'en éliminer : il se montre 
impuissant à définir non seulement la nature exacte des petites 
cellules thymi(p;es, mais encore leur signification fonctionnelle, 

H. — Phys io log ie . 

XoH connaissances sur la physiologie du th^'mus, liasées sur 
les trois procédés classiques d'exploration : action des extraits, 
des greffes et de l'ablation de l'organe, présentent encore cpiel-
(pies points obscui's. Ceux-ci s'expliquent en partie par des dii'~ 
ficultés expérimentales qu'il est possible de résumer ainsi : 

a) Il est, resté impossible d'isoler dans le thynms une subs
tance chrniiqnewent définie et caractéristique de Vorgane. L'ac
tivité des extraits dépend donc étroitement de leur préparation 
chimique, et s'est montrée très variable selon les auteurs. 
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b) Le.s greffes p]-ati[|uées dans le but de déterminer nne 
h y p e r t h y m i s a t i o n expérimentale se sont rapidement résorliées 
et ont abouti dans bi p l u p a i t des cas à un complet échec. ( B A S C H , 

i lARDT, S O M M E R et P Y O E E C K E X , SCALO.N 'E) . 

c) La Ihymeciomie t o t a l e a rencontré de sérieux ol)stacles. 
Selon P A K K (1917), elle est prat iquement irréal isable chez le co
baye. Chez les autres animaux de laboratoire, la forme diff luente 
de l ' o r g a n e , ses rapports vascula ircs , la fréquence des thymus 
accessoires et al ierrants, rendent la thymectomie totale, sinon 
il lusoire, du moins toujours incci'taine. Le plus grand nombre 
des expériences de thymectomie n'ont plus, de ce fait , qu 'un inté
rêt historique. Dans certains cas, la mort de l 'animal , survenue 
soit rapidement, soit après une période de cache.xie, s 'expl ique 
par des fautes de technique oijératoire, des lésions de pneumo-
gastr lque et du récuri'cnt, ou encore par des infections secon
daires. Dans d 'autres cas, la thymectomie n 'a pi'ovoqué aucun 
trouble : il s ' a g i t probal)lement d ' intervent ions très incomplètes. 

* 
** 

Parmi les travaux soulevés par re^ (piestions, il faut placer ou lu'cmior 
plan, les recherches récentes de IÎOWNTREE et de ses collaborateurs KINHOHN, 
Ci.ARK, STKINRERG e t IIANSON (19;M-li)3S). Réalisées à l'Institut de ReL-lierclies 
.Médicales de Philadelphie avec des moyens excciitionncls, en ce qui con
cerne en particulier le nombre des animaux, ces travatix ont apporté une 
contribution considérable aux résultats parcellaires, concordants ou para
doxaux, rapportés antérieurement par de nombreux ardeurs. 

X'otons d'aboi'd un point important : il est aujourd'hui avéré que le 
lliymus n'est pas indispensable à ta vie. 

Réalisée dans des conditions correctes, la tliymectomio n'est jamai.s 
fatale, mais provoque des troubles particuliers qui, lorstiu'ou les ojipose à 
l'acîtion des extraits, permettent d'attriluier au thynms un certain nombic 
de fonctions. 

Nous allons les pa.ssor biièvcment en revue. 

1) ACTION DI: THYMUS SUR LA CROISSANCE, 
l>e rôle du thymus dans la croissance est indéniable, ASCIIER et ses col-

lalioi'ateurs ont jn-éparé un extrait thymiijuc purifié dont un nulligianune, 
cn injection quotidienne, suffit ])our accélérer nettement la croissance du 
Rat, 

Les travaux de C J L D E R N A T S C H continués i)ar BASCH (1913) ROMKIS 
(192.5) et ABUERHAUJKN (192(i) ont mis en lumière cette action chez les Ratra-
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ciens, au cours des preiniora âges dc la vie. Trois groupes de Têtards égale
ment développés sont plongés : le premier groupe dans une solution nutri
tive préparée avec du thymus, le second dans une solution do cor[)S 
thyroïde, le troisième dans une solution de foie. Les têtards du premier 
groupe se développent d'abord énormément, mais au bout d'un coi-tain 
temps leur croissance se l'alentit et la métamorphose se produit avec un 
retard t r è s net. Î e second groujie, nourri de thyroïde, est en retard sur les 
autres jxiur les dimensions, mais la métamorphose est nettement accélérée. 
Enfin, le temps perdu par les têtards du premier groupe en ce qui cou-
corne la métamorpho.se peut être rattrapée lor.stju'on les plonge secondaire
ment dans une solution de thyroïde. Il ajiparaît amsi ([ue le thjunus inter
vient dans la première période de l'existence pour favoriser la croissance, 
si l'apide à ce inonieiit, et que la th>roïde intei-^ient surtout dans un secoJid 
temps pour assurer le modelage de.s formes. 

Il est intéressant do rapprocher ces faits de ceux que rai)portent HOWN-
TREB et ses collaborateurs : la thyniectomio pratiquée quelque^s jours après 
la naissance sur plusieurs générations successives de Rats blancs, provoipie 
à partir de la première génération vm retai-d transitoire de la croissance 
ot du développement. Ce retard atteint son maximum du 30'' au W jour ; 
après le 70' jour, la coui-be ])ondérale revient à Ja normale. 

Inversement, Ip.s extraits thymicjues administrés à 7 générations succes
sives de Rats t)larics produiseiU une accélération reniai-ipiable de la crois
sance pondérale et une précocité tz-ès grande du dévelop{>ement (appai-ition 
des dents le 2"' jour et ouverture dos yeux le 10", dans la scconcle génération). 
Cependant, aucun dc ces animaux n'arrive au gigantisme, car l'accroisse
ment s'arrè.te après le second mois. L'action favoral)le du thynuis sur la 
croissance et le développement général dans la période anté-{)ubérale paraît 
donc nettement démontrée. 

2) ACTION SUR I.E MÉTABOLISME PHOSPHO-CALCIQUE KT LE DÉVELOPPEMENI. DU SQUE
LETTE. 

Dans imc certaine mosui-e, l'action du thymus sur le métabolisme phos-
phü-calci(jue et le squelette vient en corollaire de son effet sur la crois
sance. 

Les extraits thymiques provoquent une augmentation des os dans toutes 
leurs dimen.sion.s, pai-ticulièrement des os du crâne (ODINCT) et des cUaphy-
ses des os longs ; l'ossification des éjjiphyses et la calcification des vertèbres 
sont plus précoces (ROWNTREE). D'autre part, on sait depuis longtemps (pie 
la thymectomie produit, d'autant plus nettement qu'elle est prati(piéo chez 
un animal plus jeune, une réduction générale du volume et dc la taille 
des os (SoLi, LuciE.N ET PAHISOT). 

On a signalé également, a])rès l'intervention, l'an-êt de l'ossification, la 
mollesse et la flexibilité des os, les fractures spontanées (KLOSE cl 'VOGT) le 
retard dans la consolidation des fractures (BÄSCH). 

Ces faits sont en accord avec ceux qui traduisent une dinnnution de la 
fixation du calcium sur le squelette : transparence exagérée des os aux 
Hayons X, diminution de leur teneur on calcium (BRACCI, SOLI, SCHULTZK). 
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La calcémie ot la piiosphorémie varient dans des j)roportions impor

tantes sous l'influence des modifications expérimentales de l'activité thy-
mifiuc. La thymectomie provoque une augmentation de l'élimination uri-
naire et fécale du calcium (BÄSCH), u n e hypocalcéirde et une hypophospho-
rénUc, (NiTZESCO et BENETATO, MAKTiNmi) un abaissement de la réserve 
alcaline et du pll du sang (MACCIOTA). 

Les extraits actifs de thymus sont hyi>ocalcéniiants (CKMIA, REISS, 'WIXÏKU 
et HAI.PEHN, NITZESCO ot BENETATO) à tel point ciue les larves d'umphibiens 
nourris avec ces exti'aits peuvent présenter des phénomènes tétaniques 
(UHLENBUTH). XITSCHKE, N ' ir /Esœ et BENETATO, ont isolé un extrait éthéi-o 
soluble de thynms aliaissant la phosphorémio. Ces notions permettent d'at
tribuer au thynms un rôle important dans l'ossification et dans la fixation 
du calcium sur le squelette. Il y aurait, e.n quelque sorte un antagonisme 
pti.ysiolugique entre Vtiornißne tiiyrnique, provoquant une tiypocalcérnie par 
fixation du calcium sur le squelette, et l'fwrrnone paraiftyroïdienne déter
minant une hypercalcémie par mobilisation du calcium osseux. Quelques 
faits viennent à l'appui de cette conception : la parathyroïdectomic totale 
est suivie do main f estât ions tétaniques chez l'animal en expérience ; la 
thymectomie, réalisée simultanément, empêche l'apparition de ces phéno
mènes. 

LEROUX, MAHANÜN, RICHET et FEHCOLA (11)39) après d'autres auteurs, ont 
insisté sur le rôle possible de l'hypertrophie thymique dans la tétanie infan
tile. Celle-ci, étroitement liée à l'hypocalcémie, pourrait .se manifester éga
lement dans las deux éventualités : insuffisance iiaratliyrnïdienne et hyper-
fonctionnement du thymus. 

;i) ACTION SUR u'Évon.rrioN SE;XUELLE. 
L'hyperthymisation expérimentale jirovoque un accroissement du poids 

des testicule„s et des ovaires chez l'animal jeune (CAMUS et COURNAY, LERK-
BOULLET et OniNEi) et une augmentation de la fertilité chez l'adulte (Rows-
TREE, CLARK et HANSOX). 

Inversement, la thymectomie s'accompagne d'un retard du developjie-
ment génital (SOLI, LUCIEN et PARISOT, EINHORN et ROWNTREE, etc.). 

Malgré quelques résultats négatifs ou paradoxaux, l'action favorable du 
tliymus sur le développement génital paraît avérée : elle a trouvé son appli
cation pratic|ue dans le traitement de la cryptorcliidie e.t de l'iiypotrophie 
testiculaire des enfants par l'opotliérapie thyiniepie, qui ne compte plus 
aujourd'hui ses succès (Lf;HEBOUi.LET et ODINITT, GUY LAROCHE, etc.). 

4) PROPniÉTf;s PHARMACODYNAMIQUES DES EXTRAITS THYMIQI;ES. 
A côté des propriétés que no\is venons d'étudier, les extraits thymiques 

sont doués d 'un certain nomlu'e d'activités pharmacodynamiciues : 
a) Une action anlidiurétique (PARHON et CABANE, ODINET) et slimulatrice 

de la contraction des fibres musculaires lisses (TEMESVABY, ALONCLE) très 
voisine de l'action exercée par les extraits du lobe intei-médio-postérieur 
de l'hypophyse. 



b) Une action dépressive, sur les échanges respiratoires. Selon ODINET, 
les extraits thymiques provoquent l'abaissement du métalx>lisme basai 
dans 66 % des cas. 

c) Une action stimulante sur V excitabilité galvanique des nerfs (BÄSCH). 
d) Une actum hyperglycémiante (NrzziJ. 
Parmi les autres activités attribuées auti'efois aux extraits thymiques, 

deux sont anjoui'd'hui niées par la grande majorité des auteurs : 
e) l'action hypotensive (SVELHA, SOKOLOKF) liée à la nature protéïnique 

des extraits et disparaissant lorsqu'on utilise des produits purifiés, dépro-
téinisés (ODINET). 

f) l'action vagotoiiisante du thymus (BAGGIO, LOMBA) que les recherches 
récentes n'ont pas permis de retrouver. 
5) FONCTIONS ENCORE DISCUTÉES, ATTRIBUÉES AU THYMUS. 

Le rôle du iliymus dans la formation des éléments figurés du sang est 
aujourd'hui mise très sérieusement en doute. ABELOUS et BILLARD, FRIEDLE
BEN, TARULLI et Ix) MONACO admettaient sans réserve les fonctions leuco-
poïétiques et éiythropoïétiques du thynms qui, selon l'expression de GHIKA, 
était considéré conrme « une moelle osseuse cervicale ». On sait d'autre part 
que le thymus s'hypertrophie fréquemment dans les leucémies. 

Ces notions physiologiques doivent être entièrement revisées : les injec
tions d'extraits thymiques, la thymectomie ou la destruction de l'organe 
par les Rayons X ne déterminent que des variations insignifiantes ou con
tradictoires dans le taux total ou respectif des divers éléments figurés du 
sang. (SCHULTZ, SEILER, CREMIEIT, etc..) de même que dans le taux de l'hémo
globine (LANGSBURY). 

h'action antitoxique de la sécrétion thymique est admise par de nom
breux auteurs. Selon BARBARA (1918), le thynms formerait des sul>stances 
qui stimulent la phagocytose et les autres défenses de l'organisme contre 
los intoxications. Selon PATON et GOODALL, VER EEC|KE, SELYE, la thymectomie 
diminue la résistance aux infections et aux intoxications. Cette opinion est 
partagée par TAKÉ et MARINE, HAMMAH, JOLLY, DUSTIN. Quoique la nature 
exacte des fonctions antitoxiques du thymus soit encore mal précisée, leur 
existence paraît probable. En tous cas, les travaux do morphologie exj)éri 
mentale ne permettent pas de placer le thymus dans le système réticulo-
endothélial : les phénomènes de phagocytose qui s'observent à son niveau 
semblent l'apanage des hi&tiocytes de la capsule conjonctive de l'oi-gane 
(voir le chapitre histologique). 

I. — Synthèse anatomo-physiologique du t h y m u s des Mammi
fères. 

Tl est difficile de tenter en quelques phrases une synthèse de 
nos connaissances anatomiques, histologiques et physiologitpies 
sur le thvmus des Mammifères. 
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L'origine des p e t i t e s celhiles thymiques, m a l g r é d e s d i s cus 
s i o n s p a s s i o n n é e s , r e s t e e n c o r e i n c e r t a i n e . 

C e p e n d a n t , d e p l u s e n p l u s , les r e c h e r c h e s e x p é r i m e n t a l e s e t 
en p a r t i c u l i e r l ' é t u d e d e s g r e f f e s t e n d e n t à f a i r e a p p a r a î t r e les 
t h y m o c y t e s c o m m e d e s é l é m e n t s d ' o r i g i n e é p i t h é l i a l e , d é r i v é s d u 
r é t i c u l u m t h y m i q u e . 

L'in solution thyhrique se p r é s e n t e sous d e u x a s p e c t s d o n t 
n o u s a v o n s t e n t é d ' o p p o s e r les c a r a c t è r e s m o r p h o l o g i q u e s : 

— d ' i m e p a r t , l ' i n v o l u t i o n p h y s i o l o g i q u e en r a p p o r t a v e c 
l ' â g e , c h r o n i q u e et p r o g r e s s i v e , c a r a c t é r i s é e p a r u n e d i m i n u t i o n 
de l ' a c t i v i t é p r o l i f é r a t r i c e d e s p e t i t e s ce l lu les t h y m i ( p i e s et , à 
vni m o i n d r e d e g r é , d e s é l é m e n t s d u r é t i c u l u m ; 

— d ' a u t r e p a r t , l ' i n v o l u t i o n a c c i d e n t e l l e , a i g u ë , c a r a c t é r i s é e 
p a r l a d e s t r u c t i o n m a s s i v e d e s t h y m o c y t e s p a r p y c n o s e . 

L e s t e s t s morphologiques de l'activité du thymus n ' o n t 
q u ' u n e v a l e u r a s s e z r e l a t i v e : l ' a b s e n c e de t o u t c r i t é r i u m n e 
n o u s p e r m e t p a s d ' a f f i r m e r a b s o l u m e n t q u e te l t h y n m s e s t en 
a c t i v i t é e x a g é r é e , t a n d i s q u e te l a u t r e e s t en h y p o f o n c t i o n n e -
m e n t . IJCS t e s t s m o r p h o l o g i q u e s n e t r a d u i s e n t d o n c q u e le d e g r é 
d e la p r o l i f é r a t i o n a n a t o m i q u e o b s e r v é e d a n s u n o r g a n e . 

A p r è s a v o i r r a m e n é l a q u e s t i o n à ces l i m i t e s , n o u s a v o n s 
d i s t i n g u é t r o i s o r d r e s de t e s t s : 

— d e s tests indiquant une prolifération accélérée de la glan

d e ( a u g m e n t a t i o n p o n d é r a l e en v a l e u r a b s o l u e e t r e l a t i v e a u 
p o i d s d u c o r p s ; a u g m e n t a t i o n d e la d e n s i t é d e s t h y m o c y t e s e t 
d u n o m b r e d e l e u r s m i t o s e s , e t c . . ) ; 

— des tests indiquant ume involution accélérée ( d i m i n u t i o n 
p o n d é r a l e , h o m o g é n é i s a t i o n et i n v e r s i o n d e s d e u x s u b s t a n c e s 
c o r t i c a l e e t m é d u l l a i r e d a n s les l o b u l e s , s u b s t i t u t i o n s c l é r o - g r a i s -
s e u s e , d i m i n u t i o n d e s m i t o s e s e t a u g m e n t a t i o n d e s p y c n o s e s , 
e t c . . ) ; 

— des tests d'interprétation- discutable : c o n g e s t i o n ou isché
m i e de la g l a n d e , v a r i a t i o n s d a n s le n o m b r e e t l es d i m e n s i o n s 
(les c o r p u s c u l e s de HASSALI>. 

i \ l a lg ré d e n o m b r e u s e s d i f f i cu l t é s t e c h n i q u e s , la physiologie 

thymique c(muneru 'e à ê t r e b i e n c o n n u e . 11 e s t c e r t a i n cpie le 
t h y n u i s n ' e s t p a s i n d i s p e n s a b l e à la v ie . M a i s il j o u e un rôle 

i m p o r t a n t d a u s la c r o i s s a n c e s o n u i t i q u e a u c o u r s d e s p r e m i e r s 
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âges de ] 'existence, dans la fixation du calcimn sui" le squelette, 
dans la croissance et la maturation des organes génitaux. A 
ces propriétés s'ajoutent les activités pliarmacologiques diver
ses des exti'aits thymiques, qui diminuent la diurèse et stimulent 
la contraction des muscles lisses. Peut-être faut-il enfin attri
buer au thymus une fonction dans la production des anticorps 
et dans les phénomènes d'immunité. 

Ces données sur la morphologie et la physiologie thymiques 
sont encore compliquées ĵ ar des cjuestions de la plus haute im
portance : ce sont les relations du thymus avec l'alimentation, 
avec le système nerveux végétatif, avec l'activité du système 
endocrinien. C 'est à la solution de ces problèmes que nous nous 
sommes attaché dans la seconde et dans la troisième partie de 
ce travail. 





C H A T ' [ T R E 1 1 

LE T H Y M U S D E S O I S E A U X 

A. — Anatomie. 
Î es premières données anatoraiques sur le thymus des Oi

seaux datent de MKCKÌIL ( 1 8 0 6 ) et de CARUS ( 1 8 3 4 ) . Depuis, l'or
gane a fait l'objet de nombreuses études : dans Je domaine de 
l'anatomie macroscopique seulement, nous citerons SIMON 
( 1 8 4 5 ) , FRIBKLEBEN ( 1 8 5 8 ) , GEOENBAUR ( 1 8 7 4 ) , AVATNEY ( 1 8 8 2 ) , 

CuEKOT ( 1 8 8 9 ) , PENSA ( 1 9 0 5 ) , WEESSENBERG ( 1 9 0 7 ) , SOLI ( 1 9 0 9 ) , 

HAMMAH ( 1 9 0 9 ) , LEVIN ( 1 9 1 2 ) , SALKIND ( 1 9 1 5 ) , PARHON et CA-
HAKE ( 1 9 3 7 ) . 

Xos recherches personnelles on porté sur quatorze espèces 
d'oiseaux : 

Palmipièdes : 

Canard (Anas boscas doni. L . ) . 
Oie (Anser anser L . ) . 
Sarcelle (Nettium creca L . ) . 

Gallmacés : 

Poulet (Gallus domesticus L . ) . 
Dindon (Meleagris gallopavo dom.). 
Pintade (Numida meleagris dom. L ) . 

Passereaitx : 
Moineau (Passer domesticus L . ) . 
Roitelet (Regulus cristatus L . ) . 
Geai (Garrulus glandarius L . ) . 
^lerle (Merula menila L . ) . 
Chardonneret (Carduelis elegans L . ) . 
Rouge-gorge (iiubecula familiaris L . ) . 
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Colomhins : 

P I G E O N (COLUINL)A LIVIA D O M . L . ) . 

TOURTERELLE (TURTUR TURTUR L . ) . 

D U POINT (LE VUE ANATOINIQUE, LE T H Y M U S DE CES O I S E A U X A P 

PARTIENT à DES TYPES TRÈS DIFFÉRENTS SELON SON ASPECT EXTÉRIEUR 

ET SELON LA SITUATION QU'IL OCCUPE DANS LA RÉGION CERVICALE. 

Suivant L'aspect extérieur de la glande, IL EST POSSIBLE DE D I S 

TINGUER DEUX TYPES P R I N C I P A U X : 

— le thynms rubanné, S 'OBSERVE CHEZ GALLUS DOMESTICUS, CHEZ 

C O L M U B A LIVIA DOIRI., CHEZ RUBECULA FAMILIARIS. IL EST CONSTITUÉ 

PAR DEUX BANDES IRRÉGULIÈRES D ' U N TISSU ROSE, GRIS OU JAUNÂTRE, 

APLATIES PLUS OU M O I N S DANS LE SENS ANTÉRO-POSTÉIIEUR, ET QUI LON

GENT LE PAQUET VASCULO-NERVEUX DU COU DE CHA(PIE CÔTÉ DU RACHIS, 

ENTRE LA P E A U ET LA VEINE JUGULAII 'E. L E S BANDES DE TISSU T H Y M I 

QUE CONUNENCENT DANS LA RÉGION SUPÉRIEUI 'C DU COU ET DESCENDENT 

CN GÉNÉRAL J U S Q U ' À L'ENTRÉE DU THORAX ; 

— le thymus en chapelet, S 'OBSERVE EN pa2-TICULIER CHEZ DES 

PALMIPÈD(>S ( A N A S BOSEAS, E T C . . ) ET CHEZ DES PASSEREAUX ( P A S S E R 

DOMCSTICUS, CARDUELIS ELEGANS, E T C . ) . 11 EST CONSTITUÉ PAR LA D I V I 

SION DE LA BANDE CONTINUE DE TISSU T H Y M I Q U E EN UN CHAPELET DE 

GRAINS APLATIS, DE GROSSEUR INÉGALE, P R I V É S DE TOUTE CONNEXION 

ANATOMICIUE LES UNS AVEC LES AVITI-ES. L E T H Y M U S RESSEMBLE AINSI 

À UNE CHAÎNE DE GANGLIONS LYNQJHATICIUES ÉTAGÉE LE LONG DU PAQUET 

VASCULO-NORVEUX DU COU. 

Suivant la situation topograp/iique OCCUPÉE PAR LE T H Y N M S 

DANS LA RÉGION CERVICALE, IL EST ÉGALEMENT POSSIBLE DE DÉCRIRE DEUX 

TYPES DIFFÉRENTS : 

— C H E Z UN TRÈS GRAND NOMBRE D ' O I S E A U X , LE RUBAN OU LE CHA-

])ELET THYMI(P.IE EST très étendu en hauteur, OCCUPANT TOUTE LA RÉ

GION LATÉRO-CERVICALE D E P U I S LE MAXILLAIRE INFÉRIEUR J U S Q U ' À LA 

PAI-TIE SUPÉRIEURE DU THORAX. TEL EST LE TYPE ( U I ' O N RENCONTRE 

HABITUELLEMENT CHEZ LES (JALLINACÉS ET LES C O L O M B I N S . 

— D A N S D'AUTRES ESPÈCES, LE Htymns n'occupe ([u'ume hau-
feirr beaucoup plus restreinte : TANTÔT, IL EST TRÈS HAUT SITUÉ, AU 

CONTACT DE LA MÂCHOIRE INFÉINEURE ( T U R D U S MERULA) ; TANTÔT IL EST 

EN POSITION BEAUCOUP PLUS BASSE, P R È S DE L'ENTRÉE DU THORAX ( G A R -

L'UBIS GLANDARIUS) . 
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*** 

Les recherches de nombreux auteuis ont fixé des traits paj-ticuliers de 
la configuration du thymus dans un gi-and nombre d'espèces. Selon CUÉNOT, 
le thymus de Passer domesticus est fonné par cinq à six glandes en grande 
partie cachées sous le jabot. Deux de ce» glandes sont tout à fait cervi
cales : placées symétriquement à l'origine du cou, elles .sont fort grosses et 
très faciles à trouver. 'WiEDKRSin;iM a décrit le thynuis de l'Autruche. GE-
GENBAUR observe que le thymus est plus développé chez les Oiseaux de 
proie : il s'étend chez ceux-ci du péricarde jusqu'au maxillaire inférieur. 
Chez les Gallinacés, les Palmipèdes, les Echassiers, le thymus serait nioin.^ 
volumineux, ne dépassant guère la longueur' de la moitié du cou. LEVIN 
ne voit pas, <à l'examen macroscopique, de différences entre le thymus des 
diverses esfièces qu'il étudie (Pigeon, Canard, Serin, Poulet, Paon, Perdrix). 
La grosseur et le nombre de lobes présentent seuls quelques différences^ ; 
un fait spécial, chez le Paon, est constitué par la pigmentation de l'organe, 
en rapport avec la présence de cellules pigmentaii-cs étoilées situées dans 
la rapsule de la glande et dans les septas conjonctifs. 

Enfin, SAEKIND, étudiant une quinzaine d'espèces (Gallinacés, Colombins, 
Passereaux, Grimpeurs, Rapaces) signale de nombieuses variations dans la 
situation anatomique du ttiymus. Chez la Chouette (Stryx flammea) le 
thymus est enfoncé presque tout entier dans le thorax. Quant à, la descrip
tion classique du thymus en ruban ou en chapelet, étage sur toute la lon
gueur de la région cervicale, elle s'applicpierait surtout aux Gallinacés et 
aux Colombins. 

On voit donc, que ccrtaine.s divergences persistent dans nos 
connaissances sur l'anatoinie comparée du Thynuis chez les Oi
seaux. Dans leur ensemble, les variations observées suivant les 
espèces n'atteignent jamais une importance considérable et 
rentrent dans le cadre de la classii'ication anatomiciue ([ue nous 
avons proposée au début de ce chapitre. Xous insisterons seule
ment sur un fait déjà signalé par SALKIXD : le volume extrême

ment réd/iiit des grains thymiques, par rapport au poids total 

de l'organisme, chez les p e t i t s Passereaux. Dans les quatre fa
milles que nous avons étudiées, les dimensions maxima du thy
mus par rappoi't à celles du corps sont atteintes chez les Galli
nacés ; le rapport décroît sensiblement chez les Colombins et 
les Palmipèdes, pour devenir très faible chez les Passereaux. 

L>a vasculari.salion du thyrnm des Oiseaux est aujourd'hui bien connue. 
La CArotide donne au cliajielet thymique une série de l'ame^iux ét.agés sur 
toute la hauteur du cou. Il n'existe pas de système art<'>nel autonome, se 
distribuant au thymus à partir d'une artère unique, et la circulation do 
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cliaque grain thymiq\ie ast isolée ct indépendante de celle des giains voi
sins. Lorsqu'on ligature la carotide vers le milieu du cou, une injection 
poussée dans le ventricule gauche n'injecte le thymus que justiu'au niveau 
de la ligature, la circulation artérielle des grains thymiques supérieui-s 
étant sans relations avec la circulation des grains inférieurs (SAUKI.ND). LAS 
veines thymiques aboutissent à la jugulaire interne. 

Vinnervation du thymus est réalisée par le pneumogastrique et par le 
sympathi([ue. Les terminaisons nerveuses constituent un réseau superfi 
ciel à la surface des follicules et des rameaux perforants, accompagnant 
en général les vaisseaux, qui se terminent à l'intérieur du j)arenchyme th\ -
inique. 

J 3 . — E M B R Y O L O G I E . 

L'embryologie du thymus des Oiseaux a fait l'oljjct de nombreuses études, 
réalisées pre.stpie toutes chez l'embryon de Poulet. Nous citerons les noms 
de REMAK (1885), KOLUKER (1879), FISCHEIJS (1885), VAN 1ÎE.MMELEN (1886), 
I)K MEURO.N (1886), MALL (1887), KATSCHENSKO (1887), VERDUN (1898), KEIBEL et 
ABRAHAM (1900), SALKINU (1916). LEVIN (1912), et HAMILTON (1913) ont étudié 
l'embryologie dti thynms chez le Canai-d, HENDERSON (1013) chez le Moineau. 

1.̂0 thymus des Oiseaux apparaît aux dépens de la partie cndodcrmiquc 
des ;y et 4° poches branchiales. Chez l'embryon de Poulet âgé de six jour» 
et demi, les ébauches thymiipres se constituent dans la région dorsale des 
poches branchiales. A 7 joiu's, les ébauches se sont détachées du pharynx 
branchial et entrent en relations avec la veine jugulaire. A 8 jours, l'ébau
che céphalique, née aux dépens de la troisième poche, est découpée en deux 
parties par tm faisceau nerveux ; l'ébauche postérieure, provenant de la 
quatrième poche, est accolée à la jugulaire interne. \JR 9 ' jour, les ébauches, 
formées uniquetueiit par le réticulum épithélial, commencent à s'allonger 
le long de la veine jugulaire, les premiers vaisseaux et des filets irerveux 
commencent à pénétrer dans l'ébauche thymiciuc. Enfin, le 11" jour, des 
thy^uocytes nombreux apparaissent dans l'ébauche thymitiuo et s'y multi
plient activement. 

L'Histogenèse du thymus, après l'appaiition des thymocytes, a été bien 
étudiée par LEVIN chez le Canard. Chez l'embryon de Canard du 18" au 
21° jour, la dLstinction entre la sub.stance médullaire et la corticale com
mence à devenir visible dans les lobulejs ; à ce stade, la médullaire est 
encore homogène. Le 25° jour de l'incubation, on voit apparaître les pla
cards épithélioïdes. 

Cfiez un jeune Canard de 8 jours, les placards épithélioïdes sont plus 
nombreux et plus volumineux, ct quelques corpuscules concontri(îues de 
IIASSALL apparaissent. Rnfm, chez im Canard do 1 5 jours, la substance cor
ticale est très dévelopi^ée. Les placards épithéliaux couuncncent à être 
envahis par des éosinophiles, qtii s'accumulent dans des ky.stes épithéliaux, 
distincts des kystes que détermine la fonte des corpuscules de HASSALL. 

L'embryologie du thymus das Oiseaux est donc tout à fait superposaJ)l( 
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à l'embryologie du thymus chez les Mammifèi-es. L'origine de l'organe est 
identique dans les deux cas, se faisant chaque fois aux dépens de la région 
endodermique des S' et 4° pochas branchiales. Il faut signaler que l'origine 
ectodennique passible du thymus, observée dans plusieui-s'espèces de Mam
mifères aux dépens du sinus cervical, n'a jamais été retrouvé© chez l'Oiseau. 
II est cependant notable que, dans ce dernier domaine, les investigations 
n'ont pas été poussées dans un très grand nombre d'espèces. Les recherches 
effectuées en particulier chez le Canard et le Moineau ont montré que 
l'origine embryologique du thymus pouvait être différente des données 
acquises par l'étude do l'embr>'on de Poulet (HELCESSON, HAMILTON) : dans 
ces deux cas, le thymus proviendrait exclusivement de la 3' poche endo
dermique. 

Du point de vue histologiquo, l'apparition tardive des corpuscules con
centriques do HASS.\U, s'observe également chez dc nombreux Mammifères, 
en particulier chez les Rongeurs : chez la Souris, le Rat et le Lapin, les 
fonnations Hassaliennes manquent presque toujoui-s à la naissance. 

C. — Physio logie . 

La physiologie du thynms aviaire présente peu de particularités à ajou
ter aux données générales sur la physiologie du thyimis des Mammifères 
que nous avons résumées dans le chapitre précédent. 

La thymectomie, pratiquée chez le Poulet et le Pigeon, détermine un 
retard de la croissance générale ot du développement squelettique comme 
chez les Mammifères (SOMMERFELD et FLOERCKER, SOU, LATTEHI, PIGHINI). 
L'action sur le métabolisme phospho-calcique est mise en évidence par les 
rochercheis de Son (]!)10) ; les Poules thymectomisées pondent des œufs 
sans coquille. Plus récemment encore, RIDDLE observe lo môme phénomène 
chez les Pigeonnes thymectomisées et rétablit la ponte nonnale en leur 
faisant ingérer de la poudre de thjTnus. 

Mais la thymectomie chez l'Oiseau ne semble entraîner aucune modifi
cation appréciable des organes génitaux et de la fonction de reproduction 
(LATTEHI). Ce fait est à rapprocher des incertitudes qui régnent encore sur 
l'involution physiologique du thymus aviaire : elle ne semble avoir aucun 
rapport bien net avec l'apparition de la puberté. 

D. — Structure histologique. 

Anato'mie microscopique du thymus a v i a i r e . — Au faible 
grossissement microscopique, le thymus des Oiseaux se présente 
sous deux types différents unis par toute une série de formes 
intermédiaires : 

- un type lobule, caractérisé par une lobulation interne n 
peu près complète, segmentant le parenchyme thymique en une 
séiie de lobules indépendants les uns des autres, séparés par 
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un stroma conjonctif interlobulaire où circulent les vaisseaux. 
Cette lobulation interne est rarement complète et il arî'ive fré
quemment que .des ponts parenchymateux constitués surtout par 
la substance médullaire unissent plusieurs lobules voisins. Quant 
à la lobulation externe, elle n'était visible sur aucun des thy
nms que nous avons examinés. 

Ce type lobule, plus ou moins parfait, s 'observe en général 
chez les gros oiseaux de liasse-cour, Gallinacés, Palmipèdes, Co
lombins. La lobvdation est déjà moins lu^tte cliez le Pigeon que 
chez le Poulet ou le Canard ; 

— im type compact, caractérisé par l'absence de lobulation 
à l'intérieur de chaque grain thymique, s'observe en particu
lier chez les petits Passereaux. Chaque grain thynnque corres
pond à un lobe ou à un lobule, avec une sul)stance coiticale péri
phérique et une substance médullaij-e centrale. Aucun septum 
c(mjonctif ne pénètre à l'intérieur de la glande pour ébaucher 
une lobulation. 

Dans l'ensemble, il apparaît que le thymus aviaire est moins 
divisé que le thynms des Manunifères ; peut-être faut-il trouver 
J'explication de ce fait dans son égrènement en chapelet et dans 
les faibles dimensions de chaque grain thymicjue, ce qui permet 
une irrigation vasculaire suffisante à partir de la périphérie. En 
confirmation de cette hypothèse, nous remar([uerons (jne la lobu
lation devient de plus en plus nette à mesure que le volunie de 
l'organe s'accroît : chez les Oiseaux de basse-cour en particu
lier, dont le thymus est très volumineux, la pénétration profonde 
des travées conjonctivo-vasculaires divise chaque grain thy
mique cn une série de lobules juxtaposés. 

Chaque lobule ou chacjue grain thymique est constitué par 
une mince capsule conjonctive entourant deux substances d'as
pect très différent : 

—• une substance corticale, périphérique et tout à fait com
parable à la .substance h{)mon\nne du thymus des Mammifères ; 

— nne substance médullaire, centrale et souvent ti'ès dévelop
pée en étendue, la corticale ne formant (pi'une mince croûte à 
la périphérie des lolmles. Cette substance médullaire, plus claire 
que la corticale, se distingue, au premier coup d'<i'il, de la mé-
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ciullaire ein thymns des Mannnif'èi'es, par l'existence de deux 
groupes de formations : 

— des plages très claires et très étendues, désignées liabi-
tuellement sous le nom de plaoards épithélia-ujc on de cellules 
géantes ; 

— des cavités kystiques nondn-euses et volmnineuses, situées 
fréquenunent au centre de ces placards épithéliaux et renfer
mant dans leur lumière un conglomérat d'éléments plus ou moins 
dégénérés, et de très nombreuses celluJes eosinophiles. 

Tels sont les éléments qui donnent, au premier aboi'd, une 
allure tout à fait spéciale au thymus des Oiseaux. 

E T I ' D E CYTOLOGIQim DU THYML̂ S AVIAIRE. 

Xous étudierons successivement du point de vue cytologique: 
1° les cellules de souche conjonctive : 

— cellules de la capsule et du stroma interlobaire ; 
— cellules eosinophiles ; 
— cellules myoïdes. 

2 ° le réticulum thymique. 
3" les formes évolutives du réticulum : 

— corpuscules de HASSAUU ; 
— placards épithéliaux ; 
— cavités kystiques ; 
—• pseudo-myoïdes concentriques. 

4° les thymocytes. 

t " LES ÉLÉMENTS DE SOUCHE CONJONCTIVE. 

La capsule thymique n'oifre aucune particularité intéres
sante chez les Oiseaux. 1 labitnellement très mince, elle est cons
tituée par plusieurs couches de fibrocytes à noyau fu.siforine, 
renfermant des vaisseaux et envoyant, en nombre plus ou moins 
grand, des cloisons conjonctivo-vasculaires à l'intérieur de la 
glande. 

IJCH cloisons interlobulaires et les septa intra-lobulaires sont 
extrêmement réduits dans le thymus des très petits Oiseaux. 
Chez le Paon, nous rappellerons que LEVIN a décrit la présence 
de cellules pigmentaires rameuses dans le stroma conjonctif du 
thvuuis. 
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Au systènuî conjonctit' intra-lobulaire, il faut rattacher 
l'existence d'un élément très particulier au thynuis des Oiseaux: 
les ceMules éosinophiles, dont l'abondance attire l'attention au 
premier abord. ( !e sont des éléments volumineux, d'un diamètre 
variant entre 10 et 14 ^, mononucléaires ou polynucléaires, ren
fermant dans leur cytoplasme de gros grains colorables électi-
vement par l'éosine, et tout à fait semblables aux myélocytes et 
aux polynucléaires éosinophiles de la nuielle osseuse et du sang. 
Ces cellules se rencontrent de fa(̂ on rare et discrète dans le thy
nms des MammifèT-es : le thvnuis aviaire en est littéralement 
farci. Les éosinophiles s'accumulent en grand nombre dans la 
substance médullaire des lobules, au niveau des placards épi
théliaux et des formations hassalliennes, surtout dans les ré
gions situées près des vaisseaux. 

Leur cytoplasme présente des images actives de phagocy
tose, et leur agglomération semble déterminer l'apparition de 
cavités lysfiqnes volumineuses dans les plasmodes épithéliaux 
et dans les corpuscules de HASSALL : la lumière de ces cavités 
renferme une masse irrégulière de noyaux en voie de dégéné
rescence, de grains chromatiques libres, et de véritables grap
pes d'eosinophiles dont le cytoplasme contient des produits pha
gocytés. 

T̂a sti'ucture même de ces cellules éosinophiles, leur appari
tion au voisinage des vaisseaux, leurs aptitudes phagocytaires 
plaident en faveur d'une origine jnésenchymateuse et vascrdaire. 
Tous les éosinophiles sont-il d'origine exogène, mi bien certains 
sont-ils issus par division iv situ des leucocytes immigrés f La 
(luestion reste difficile à résoudre ; notons seulement que nous 
n'av(ms jamais observé d'images de mitoses au niveau des éosi
nophiles dans les thymus aviaires. 

Les cellules uii/o'ides sont assez peu fréquentes dans le thy
nms des Oiseaux. Xous réservons ce nom aux éléments allongés 
dont le cytoplasme renferme des fibrilles à striation transver
sale. Les gros éléments globuleux à noyau hyalin, et dont le 
cytoplasme présente des striations concentriques, l'eprésentent 
sans doute des formes de dégénérescence mono-cellulaire du 
réticulum et méritent le nom de psewio-myoïdes, sous lequel ils 
seront étudiés. 
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Les vraies cellules niyoïdes ont une forme très allongée, un 

cytoplasme souvent ramifié à ses extrémités et caractérisé par 
une double striation transversale et longitudinale, en rappcn-t 
avec la présence de fibrilles musculaires identiques à celles 
qu'on rencontre dans le muscle strié. 

L'origine do ces éléments reste très obscure ; découverts en lHHii par 
.MAYEn chez les Amphibions, ils furent étudiés particulièrement par HAMMAH 
dans le thynms dos Téléostéens, des Anoures et dos Oiseaux ; par PENSA 
chez les Oiseaux et les Ampbibiens ; par DUSTIN chez les Reptiles ; par TEHM 
chez les Sauropsidés. 

Lus cellules myoïdes ont été considérées par FLEJSCH comme des cellules 
nerveuses ; par VER RECKE comme des cellules sécrétoires ; par MAYER 
comme des sarcolytes ; par AFFANASIEW comme des restes agglomérés d'hé
maties. Selon HAMMAR, elles dérivent de certains éléments épithéliaux du 
réticulum thymique : il s'agirait de vraies cellules myo-épithéliales. Cepen
dant, les autoui-s contemporains considèrent en grande majorité ces foiina-
tions connue des éléments de souche conjonctive, mésenchymatouse. Selon 
WEISSENBERG, il s'agit de véritables éléments musculaires d'origine méso
dermique, pénétrant tardivement dans le thymus. Selon PENSA, il s'agirait 
au contraire d'éléments provenant de la musculature des arcs branchiaux, 
inclus dans le thymus au cours du développement. DUSTIN admet qu'elles 
dérivent par métaplasie dos cellnle.s conjonctives périvasculaires ou inteis-
titielle-s. 

La signification physiologique des myoïdes n'est pas moins obscure qtie 
leur origine. 

WEISSENBERG observe que leur nombre augmente chez les Oiseaux âgés. 
De même, TERNI signale que lem- nombre et leurs dimensions augmenteiU 
considérablement après la ca.stratinn t.esticulaire chez le Poulet : leur 
diamètre moyen, (jui atteint rarement "20 /x chez l'animal jeune, peut dépas
ser 50 jn chez le chapon. Selon TERNT, les myoïdes regoivent une très riche 
innervation par des filets nerveux ; de plus, elles contractent souvent des 
rapports de contiguïté ot d'adhérence avec de petites cellules sympathiques 
intra-lobulaires. 

Toutes ces recherches n'ont éclairei de façon définitive ni 
l'origine, ni la physiologie des cellules myoïdes : il s'agit d'ail
leurs d'éléments inconstants, assez rares dans le thymus aviaire, 
et l'on j)eut admettre (pie leur intéri't physiologitjue reste de 
second plan. 

2" L E HÉTIGUEUM THYMIQUE. 
Le réticulum du thymus aviaire n'offre dans sa morphologie 

aucune différence appréciable avec celui du thymus des INlam-
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inifères. Il est composé de cellules à noyau ovalaire et de gran
des dimensions, vésiculeux, pauvre en chromatine, et dont le 
cytoplasme étoile s'anastomose par de multiples prolongements 
avec le cytoplasme des cellules réticulaires voisines. Les mailles 
du réseau renferment des thj'mocytes à noyau rond et foncé, 
très denses dans la substance corticale, beaucoup ydns clairse
més dans la médullaire. Mais si le réticulum thymique des Oi
seaux ne se distingue pas dans son aspect du réticulum thymi
que des Mammil'ères, il s'en sépare très nettement par les carac
tères de son évolution. 

Le réticulum thyndcjue des Maunnil'ères évolue avec la plus 
grande régularité depuis une assise génératrice périphérique 
sous-capsulaire, jusqu 'à la région centrale du lobule, où les cel
lules senescentes s'accumulent en corpuscules concentricpies vo
lumineux et pluri-cellulaires, en bulbe d'oignon : les coipuscules 
de HA.SSALL, qui représentent « la fosse cormnune » du réticulum. 

Dans le thynms aviaire, l'évolution du réticulum est moins 
simple et moins régulière. Partant de l'assise génératrice sous-
capsulaire, dans laquelle il est d'ailleurs exceptionnel de décou
vrir des mitoses, les éléments du réticulum cheminent à travers 
la corticale et parviennent dans la substance médullaire. A ce 
moment, l'évolution du réticulum dorme naissance à un certain 
nombre de figures qui ne sont pas spéciales au thynms aviaire, 
mais dont l'abondance et la variété sont particulièrement ca
ractéristiques. Ces figures évolutives peuvent se l'amener à 
quatre types différents : les corpuscules de Hassall, les placards 

épithéliaux, les cavités kystiques et les pseudo-myoides globu

leux à s t r i a t i o n s coucentriques. 

3° LES FOR.MES ÉVO7>T:TIVKS DU RÉTICULUM THv.viiQnc. 

Les corpuscules de l l a s s u l l sont l'épartis dans toute l'éten
due de la substance médullaire ; les uns sont en continuité di
recte avec le réticulum thymi(|ue. et se trouvent environnés de 
thymocytes ; les autres, plus nomln-eux, sont situés à l'intérieur 
des vastes placards épithéliaux particuliers aux thymus aviai-
res. Ces corpuscules présentent une très grande tendance à se 
liquéfier dans leur région centrale pour donner naissance à des 
kystes arrondis ou ovalaires, souvent à bordure ciliée, et dont les 
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d i m e n s i o n s r e s t e n t a s s e z r e s t r e i n t e s . 11 s e m b l e qne l ' a f f l u x d e s 
ce l lu les e o s i n o p h i l e s , qu i e n v a h i s s e n t en g r a n d n o m b r e les cor 
p u s c u l e s de H a s s a l l , f a v o r i s e l a f o r m a t i o n de ces c a v i t é s k y s t i 
q u e s . L e s k y s t e s h a s s a l l i e n s r e n f e r m e n t en l e u r c e n t r e u n e m a s 
se de c y t o p l a s m e e t de n o y a u x en vo i e d e d é g é n é r e s c e n c e , p h a 
g o c y t é s a c t i v e m e n t p a r d e v é r i t a b e s g r a p p e s d ' e o s i n o p h i l e s . 

fjes placards épithéliaux r e p r é s e n t e n t u n a u t r e a s p e c t évo
lu t i f d u r é t i c u l u m t h y n d q u e . N o u s a v o n s d i t q u e l eu r g r a n d 
n o m b r e e t l e u r s d i m e n s i o n s t r è s i m p o r t a n t e s c a r a c t é r i s a i e n t le 
t h y m u s des O i s e a u x . Ces f o r m a t i o n s o n t r e ç u d e s n o m s di f fé
r e n t s s u i v a n t l es a u t e u r s : p l a c a r d s é p i t h é l i o ï d e s , p l a s m o d e s ép i 
t h é l i a u x , ce l lu les g é a i d e s , e t c . . 

Fd les se p r é s e n t e n t sous l ' a s p e c t d e p l a g e s c l a i r e s , r é p a r t i e s 
s u r t o u t e l ' é t e n d u e de l a s u b s t a n c e m é d u l l a i r e et de d i m e n s i o n s 
très v a r i a b l e s : e l les c o m p r e n n e n t d e d o u z e à c e n t n o y a u x e t 
p a r f o i s p l u s , u n i s p a r u n e m a s s e c y t o p l a s m i q u e c o m m u n e , dé-
]3ourvue d e l i m i t e s i n t e r c e l l u l a i r e s . A la p é r i p h é r i e d u p l a s m o d e , 
le c y t o p l a s m e se c o n t i n u e a v e c les p r o l o n g e m e n t s c y t o p l a s m i -
q u e s é to i les d e s ce l lu les d u r é t i c u l u m . I^es n o y a u x d u p l a s m o d e 
o f f r e n t d e u x a s p e c t s p r i n c i p a u x : 

— les u n s s o n t de g r a n d s n o y a u x o v a l a i r e s , f a i b l e m e n t colo-
r a b l e s , à c h r o m a t i n e d i s p e r s é e , t o u t à f a i t i d e n t i q u e s a u x n o y a u x 
d e s ce l lu les r é f i c u l a i r e s ; 

— les a u t r e s p r é s e n t e n t d e s i m a g e s i n d i s c u t a b l e s d e d é g é n é 
r e s c e n c e n u c l é a i r e : a s p e c t s d e c a r y o r r h é x i s e t d e c a r y o l y s e , 
t r è s d i f f é r e n t s d e s p y c n o s e s t h y m o c y t a i r e s . 

JJCS p l a s m o d e s é p i t h é l i a u x n e r e p r é s e n t e n t d o n c p a s u n i q u e 
m e n t u n s t a d e i nvo lu t i f d u r é t i c u l u m t h y m i q u e : u n e g r a n d e 
p a r t i e d e s é l é m e n t s qui les c o m p o s e n t s o n t en é t a t d ' a c t i v i t é e t il 
n ' e s t p a s exce i ) t ionne l d e r e n c o n t r e r à l e u r n i v e a u d e s imag-es 
d e m i t o s e . 

L a n i a s s e c y t o p l a s m i q u e c o m m u n e e s t hornog(?ne, r e n f e r 
m a n t p a r f o i s q u e l q u e s d é b r i s c e l l u l a i r e s q u i s e m b l e n t le r é s i d u 
d ' u n é l é m e n t p h a g o c y t é . L e s t h y m o c y t e s n e p é n è t r e n t p a s d a n s 
le p l a c a r d ep i t he l i a l : c ' e s t à l e u r a b s e n c e q u ' e s t d û l ' a s p e c t 
t r è s c l a i r d u j ) l a s m o d e , q u ' o n p e u t a s s i m i l e r à u n e z o n e d u r é t i -
(uilum thyinic jue p r i m i t i f r e s p e c t é e p a r la p r o l i f é r a t i o n d e s t h y -
m o c v t e s . 



La destinée des noyaux qui composent le plasmode peut ae 
manifester sous des modes très divers : 

a) la dégénérescence nucléaire isolée, avec images de caryo-
lyse ou de caryorrhéxis ; 

h) la forniati(m des corpuscules de Hassall, en général peu 
volumineux, au centre des placards ; 

c) l'invasion du plasmode par des éosinophiles avec phago
cytose des noyaux épithéliaux, mode (l'involution exti'f'inement 
frc(iuent ; 

d) cette invasion de phagocytes aboutit dans de nondireux 
cas à la formation de cavités kystiques irrégulières, parfois énor
mes et qui ajoutent à l'aspect caractéristique du thynms aviaire. 

Les cavités l-ysiiques produites par la fonte des plasmodes 
épithéliaux sous l'action des éosinophiles peuvent atteimlre de 
très grandes dimensions ; leur lumière est limitée par une assise 
('pitht^liale, souvent infiltrée d'eosinophiles et ( p u p(Hit être ciliée 
sur une partie de son étendue. Le kyste renferme habituelle
ment une niasse volumineuse, aux contours irréguliers, formée 
de noyaux épithéliaux hyperchromophiles, de grains chromati-
(|ues libres, de débris de corpuscules de Hassall dont on j'econ-
naît encore l'allure concenti'i(|ue, et littéralement bourrée de 
phagocytes éosinophiles. 

La signification physiologi(pie des placards épithéliaux ne 
paraît pas différente de celle des cavités kysticiues et des corpus
cules de Hassall qui peuvent y prendre naissance : dans tous 
ces cas, il s'agit de formes spéciales du réticulum thymi(pie 
parvenu à un certain degré de son évolution. 

Les pseu-do-fiiymdes glohuleux à striation concentri(|ue pré
sentent encore un autre aspect de l'évolution réticulaire. Ce 
sont de très gros éléments arrondis, ([u'on l'encontre encore filus 
fréquemment dans le thymus des Reptiles et des Poissons. 

IJ'origine de ces pseudo-myoïdes globuleux a été très discu
tée. Certains auteurs les considèrent comme de vraies cellules 
musculaires transformées et dégénérées dans le thymus. SAL-
Kixu) les regarde comme des cellules conjonctives jeunes, cpii 
sous l'influence des produits diastasiques de l'épithéliuni thy-
mi(iue, acquièrent une forme irritative spéciale, caractérisée par 
l'élaboration plus ou moins intense de fibrilles. 
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Enfin, la majorité des auteurs considère ces éléments com
me des corpuscules de Hassalll mono-cellulaires, comme des for
mes dégénératives du réticulum. 

Un argument considérable en faveur de cette hypothèse est 
appoj-té par l'aspect du noyau de ces pseudo-myoïdes globu
leux : ce noyau est très souvent clair, hyalin, comme s'il s'était 
produit des phénomènes de ehromatolyse ; d'autre part, le cyto
plasme est hyperacidophile. Il s'agit donc sans doute d'éléments 
séneseents, en voie de dégénérescence, très voisins des cellules 
tmnét'iées â cytoplasme hyalin qu 'on rencontre fréquemment au 
centre des formations hassalliennes. La striation est liée, non 
pas à la présence de fibrilles musculaires, mais à l'hydratation 
différente des zones concentriques du cytoplasma. 

4° LES THYMOCYTES. 
Les thymocytes du thymus des Oiseaux offrent les mêmes 

caractéristiques que dans le thymus des Mammifères : ce sont 
de petits éléments à noyau rond, très riche en chromatine, d'un 
diamètre de 6,5 à 7 environ, entouré d'une pellicule cytoplas-
mique très mince, presque invisible. Les thymocytes sont très 
denses dans la substance corticale oii ils se multiplient active
ment par mitoses ; ils sont beaucoup plus clairsemés dans la 
médullaire, oii les divisions cellulaires sont plus rares, et entou
rent, sans les pénétrer, de larges placards épithéliaux. 

Les pyenoses de thymocytes sont rares dans les conditicms 
physiologiques. Expérimentalement, l'inanition et les intoxica
tions aiguës les font apparaître en grand nombre, comme dans 
le thymus des Mammifères. 

A u total, le thynms des Oiseaux est surtout caractérisé, du 
point de vue cytologique, par la variété des formes évolutives 
du réticulum : alors que, chez les Mammifères, l'évolution réti-
culaire se poursuit en quelque sorte en sens unique, aboutissant 
constamment à la production des formations hassalliennes, la 
destinée des cellules réticulaires peut être très différente sui
vant les cas chez l'Oiseau : 

— la formation de placards épithéliaux très vastes consti
tue un mode fréquent de cette évolution, qui se poursuit sous 
de nombreux aspects ; 
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•— phénomènes de dégénérescence mono cellulaire aveo caryo-
lyse ou caryorrhéxis ; 

— production de corpuscules de Hassall, moins développés 
el moins nombreux que chez les Mammifères ; 

— furmation de pseudo-niyoïdes globuleux, à sti'iations con
centriques dans leur cytoplasma ; 

- cavités kysticjues qui peuvent atteindre des dimensions 
considérables et sont constituées aux dépens des coipuscules de 
Hassall ou des plasmodes épithéliaux. 

La producticm de ces cavités kysticpies est liée en général à 
l'afflux de cellules éosinophdes, mononucléaires ou pcdynucléai-
res, dont l'abondance est encore un trait spécial des thymus 
aviaires. 

L. — L ' i n v o l u t i o n physiologique du t h y m u s chez les Oiseaux. 

Le problème de l'involution physiologique reste une des ques
tions les plus discutées dans l'étude du thymus des Oiseaux, et 
les documents se montrent très contradictoires sur ce point. 

FRU;DLEBKN (1858), WATNEV (1883), VERDUN (1898) admettent, sans preuves 
suffisantes, une involution assez rapide. SALKIND (1915) est tout à fait affir 
matif ; les oiseaux adultes et surtout les oiseaux figés, dit-il, possèdent un 
thymus nettement réduit. La régression tiiymique, selon ret auteur, e.st un 
phénomène aussi général chez les Oiseaux que chez les Manunifères ; on 
note en particulier une diminution considérable des cori)uscules de HASSAU 
et des autres formations épithéliales. Les phénomènes de substitution grais
seuse s'observent surtout chez les Oiseaux domestiques ; chez les Oiseaux 
en liberté, soumis à des jeûnes périodiques, on observe plutôt la fragmen
tation du thymus en grains isolés dans un tissu conjonctif fibreux. 

D'autres autciu's sont beaucoup moins affirmatifs : F.CKER (18,53) remar
que la persistance noiTruilc du thymus chez une Cigogne de deux ans. Tlio-
mas LEWIS (1905) signale que les changements dégénératifs (jui caracté
risent lo thymus des Mammifères adultes sont très retardés chez l'Oiseau. 
En particulier, il n'y a jias de réduction du volume tliymi(iue à la jinberté ; 
,et l'organe est bien dévelopi>é dans la grande majorité des oiseaux adultes, 
sans aucune altération visible. 

IlAMMAR (1905) chez la Poule, l'Oie, la Corneille, la Pie, le Moineau, lo 
Bruant, le Pinson, n'observe aucune modification on raT)port avec l'âge. 
Chez la Poule, où il a pu faire une étude systémati<pic jusqu'à l'âge de 

'iâ frns, aucune différence n'est perceptible entre la gi'osseur du thymus des 
jewnnaet des vieux individus. SOLI (liK)9), chez la. Poule, aboutit aux mêmes 
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conclusions : le thymus est un organe pereistant et il base cette notion 
sur des statistiques allant jusqu'à l'âge de 14 mois, qui dépasse sensible
ment l'âge de la maturité sexuelle. 

Les recherches de LEVIN (lOlS) sont en accord avec celles des auteurs 
précédents ; chez le Serin jusqu'à l'âge de deux ans ; chez la Poule jusqu'à 
l'âge de t an ; chez le Canard jusqu'à 16 mois ; chez le Pigeon, jusqu'à 
six mois, le thymus reste absolument normal. Il semble donc que le début 
de l'involution physiologique, si celle-ci existe, doit être reporté au delà 
de la période de maturation .sexuelle, contrairement à ce qui se passe chez 
les Maimnifèi'«s. 

Nous ne pouvons apporter que peu de documents nouveaux 
à l'appui de la question, et exclusivement dans le domaine ana
tomique. 

Chez quatre Poules âgées de 4 à 8 ans, le thymus était par
faitement développé, et se présentait sons l'aspect de deux ban
des d'un gris jaunâtre, aplaties dans le sens antéro-postérieur et 
s'étendant sur presque toute la hauteur de la région cervicale 
le long de la jugulaire. Il n'y avait aucune réduction apparente 
du volume du thymus par rapport à celui d'un sujet impubère ; 
l'organe avait conservé sa structure cordonale habituelle et ne 
s'était nullement fragmenté en grains thymiques isolés et ré
duits. 

Tl est à remarquer qu'il s'agissait là d'Oiseaux domestiques 
recevant une alimentation abondante et régulière, très différente 
du régime alterné de famine et de pléthore qui est le lot habi
tuel des Oiseaux en liberté. On peut se demander, dans ces con
ditions, si l'involution thymique constatée par certains auteurs 
chez les Oiseaux sauvages, avec fragmentation de l'organe et 
substitution d'un tissu fibreux, ne représente pas en réalité un 
phénomène accidentel. Kpuisé par le retour périodique des pha
ses de sous-alimentation ou d'inanition complète, le thymus réa
git plus faiblement aux périodes d'abondance et finit par s'atro
phier définitivement. 

L'involution physiologique du thymus aviaire reste donc un 
fait à prouver, et il est très possible que les auteurs qui admet
tent ce phénomène aient confondu en réalité une involution acci
dentelle, due à la famine, avec l'involution progressive en rap
port avec l'âge. 
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F. — R é s u m é . 
Le thymus des Oiseaux est caractérisé, du point de vue ana

tomique, par son étendue en hauteur le long de la région cer
vicale, soit sous la forme d'un ruban continu, soit sous la forme 
d'un chapelet de grains isolés. 

Du point de vue histologique, on doit retenir la lobulation 
interne souvent imparfaite de la glande, aboutissant chez les 
petits Oiseaux à la création d'un type compact, avec mie subs
tance corticale périphérique et une médullaire centrale, privées 
de toute lobulation. La corticale est en général très mince, et la 
médullaire est plus développée en étendue que chez les Mammi
fères. 

Du point de vue cytologique, le thymus aviaire s'individua
lise encore par deux caractères spéciaux : 

— l'abondance des cellules éosinophiles, mononucléaires et 
polynucléaires, dont l'activité phagocytaire joue un rôle des plus 
importants dans l'évolution du réticulum ; 

—• la variété des formes évolutives du réticulum thymique, 
qui constitue dans la médullaire de vastes plasmodes épithé

liaux très caractéristiques et qui aboutit à des formes dégéné-
ratives multiples : corpuscules de Hassall, dont le rôle est beau
coup plus effacé que chez les Mammifères ; dégénérescences 

mono-cellulaires à type de caryorrhéxis ou de caryolyse ; cavi

tés kystiques parfois énormes, dont la lumière est bourrée de 
phagocytes éosinophiles ; pseudo-myoïdes globuleux à striations 
concentriques, qu'il est possible d'assimiler à des corpuscules 
de Hassall monocellulaircs. 

L ' i n v o l u t i o n physiologique du thymus aviaire reste très dis
cutable : elle paraît inexistante chez les Oiseaux de basse-cour; 
chez les Oiseaux en liberté, il est probable que les auteurs qui 
ont décrit une involution physiologique ont confondu celle-ci 
avec l'involution accidentelle, souvent en rapport avec une ali
mentation insuffisante ou discontinue. 



C H A P I T R E m 

LE T H Y M U S D E S T Ë L Ë O S T È E N S 

A. — A n a t o m i e 

Découvert en 1 8 4 7 par EOBIN, qui le compare aux organes 
électriques, le thymus des Poissons osseux a été étudié depuis le 
nnlieu du siècle dernier par un certain nombre d'auteurs : en 
particulier ECKER ( 1 8 0 2 ) , LKYDKÎ ( 1 8 5 3 ) , STANNRTS ( 1 8 5 4 ) , 

TROIS ( 1 8 7 7 ) , MAURKR ( 1 8 8 5 ) , WIEDURSHBIM ( 1 8 9 0 ) , SHAFFER 
( 1 8 9 3 ) , XussBAUM et PKYMAK ( 1 9 0 4 ) , PRYJVIAK ( 1 9 0 2 ) , HAMMAK 
( U 1 0 8 ) , SALKIND ( 1 9 1 5 ) , DEANESLY ( 1 9 2 7 ) , LAGABRIELLK ( 1 9 3 8 ) . 

Lo thymus se présente chez les Téléostéens conmie la diffé
renciation d'une portion de l'épithélium dorsal de la cavité bran
chiale : pair et symétrique, il reste pendant toute la vie de 
l'individu à son lieu d'origine et ne s'enfonce que rarement et 
peu p i 'o fondéTnent daus les tissus smis-jacents. C'est un orga
ne superficiel et séssile, allongé au-dessus des branchies, dans 
l'angle postéro-supérieur de la chambre branchiale. On le dé
couvre aisément en soulevant l'opercule ; il apparaît alors le 
plus souvent avec une coloration blanchâtre ou rosée, sous la 
forme d'un fuseau à grand axe longitudinal. Ses dimensions sont 
très variables selon les espèces, et dans une même espèce chez 
des individus de même taille. 

L'innervation et la vascularisation du thymus chez les Poissons Osseux 
ont été étudiées par .1. LAGABRIELLE. Les nerfs sont d'origine sympathique 
et dépendent du 4', du 5" ou du 6" ganglion sympathique ou de plusicui's 
d'entre eux suivant les espèces considérées. 

La circulation thymique a uî e double origine : un rameau est issu de 
la l'acine correspondante de l'aorte, l'autre, du vaisseau efférent du qua-
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trième arc branchial. Nerfs et vaisseaux pénètrent dans le thymus par la 
partie profonde do l'organe. 

L'anatomie comparée fait apparaître quekpies différences, suivant les 
espèces, dans la situation et la fonne du thymus. 

J .A. HAMMAR constate que, dans la plupart dos cas, l'organo est fusi-
forme, allongé dans la direction crànio-caudale, et ne présente aucune 
trace de lobulation. Chez Centrodontus gunnelus, il observe que le fuseau 
s'étend dans le sens dorso-ventral, perpendiculairement à la dii'ection halà-
tuelle. Chez Salmo Salar, il note une trac© de segmentation. 

R. DEANESI.Y observe quo le thymus des Cyprinidés est relativement plus 
petit que celui des Salmonidés, Enfin J. LAGABHIEUJ; note que la fonne habi
tuelle de l'organe est celle d'un fuseau ou d'une bandelette allongée ; par
fois, il prend la forme d'un croissant {Kupomotis glbbosus L. ; Merlangui 
pollachius L ; Trutta irideus Gibb), de deux branches coudées en angle 
droit (Merluccius merluccius L . ) . Une lobulation externe est nettement visi-
l)le chez Vrnbrina cirrhosa Risso. Le thymus est beaucoup plus volumineux 
chez les Salmonidés que dans les autres fanUllas ; il est relativement lx;au-
coup plus petit chez les Tr-achinidés, les Sparidés et les Cyprinidés, 

Nous avons étudié dans ce travail la structure histologiciue 
du tiiymus dans 25 espèces de Poissons Osseux : le détail de 
ces observations sera donné plus loin. Nous nous bornerons ici 
à apporter très brièvement une classification de ces thymus 
d'après leurs caractères anatomiques : 
1" D'APRÎÎS LA DIRECTION DU GBAXI) AXE DE L'OKGAXK : 

Tl est possible de distinguer : 
— - des thymus à grand axe horizontal, cranio-caudal, occu

pant la paroi dorsale de la cavité branchiale. 
Types : 

— Anguilla vulgaris L . 

— Hemigraninms caudovitialus AhJ. 

— des thymns à grand axe incliné en haut et en avant, par
fois presque vertical, disposés en général à l'angle postéro-supé-
reur de la cavité branchiale et descendant plus on moins dans 
la paroi postérieure. 

Types : 

— Barbus l a t e r i s t r i g a Duncker. 

— Ctéuobrycon Spirulus Cuv. et Va!. 

2° D'APRÈS IA FOE.ME GÉNÉRALE DE L'ORGANE : 
— dans la grande majorité des espèces le thynms est massif, 

sans trace de lobulation externe : 
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— dans quelques espèces, on observe une lobulation externe 
très nette, comme on la trouve dans le thymus des vertébrés su
périeurs : 

Type : 

— L e b i s i e s réticulatus P e t e r s . 

3" D'APRÏ:S T,A SITTJATIOX' VIS-A-VIS DK L'ÉPITHÉULTM BRAX'CHIAL : 
— le thymus i)eut être externe, se continuant sans aucune 

démarcation avec l'épithélium branchial dont il représente un 
épaississernent localisé ; 

Types : 

— HémigraMinms ocellifer Steindachner. 

— Mœllinesia velifera Reg. 

— mais il y a des thymus internes, complètement détachés 
du plafond de la cavité branchiale, dont les sépare une couche 
plus ou moins large de tissu conjonctif ; 

Types : 

— Xiphophorus kelleri Heckel. 

— Platypoecilus maculatus Giitr. 

B. — Embryologie 
L'embryologrie du thymus des Téléostéens a été étudiée pour la pre-

ndère fois par MAUHER (18Sfi) rhez la Truite. L'organe apparaît du 48" au 
50° jour aj>rès la fécondation ; il se manifeste d'abord par une prolifération 
localisée de l'épitfiélium fjranchial, qui donne naissa.nce à trois épaississe-
ments épithéliaux dans la région dorsale des 2°, 3° et 4" fentes branchiales. 
Au 60° jour, les bourgeons thymiques s'unissent en une seule niasse ; le 
thymus prend la forme d'un fuseau allongé et ne se sépare jamais de 
l'épithélium dont il provient. Ces données ont été confirmées en 1898 par 
VERDUN, en 1901 par XUSSBAUM ct PRYMAK, en 1908 par HAMMAR. 

SALKIND (1915) a étudié le développement du thymus chez Maena juscu-
lum. Les premiers stades de l'embryogenèse lui ont échappé ; chez un 
embryon de 4 millimètres, le thymus apparaît déjà de structure complexe ; 
il renferme dos cellules épithéliales et des thymocytes. L'auteur pense que 
les « thymocytes naissent aux dépens des éléments conjonctifs qui pénè
trent dans le thymus », car il n'existe aucun signe d'immigration lympho-
cytaire, et, d'autre part, on no trouve pas d'éléments ayant un aspect 
infennédiaire entre celui offert par les cellules du réticulum et celui des 
petites cellules thymiques. Les thymocytes se multiplient activement, et au 
stade de 1 2 à 15 millimètres, l'organe a acquis un as]:>ert identique à celui 
qu'il conserve cliez l'adulte. 
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R. DEANESLY (192.7), chez Salmo Fario, observe que le thynms apparaît 
sous la tonne d'un épaississement de l'épithéliuni, au dessus des 1", 2* 
et 3" arcs branchiaux, à la limite de l'ectoderme et de l'endoderme. Puis, 
la différenciation se produit presque aussitôt dans l'ectodenne situé entre 
les bourgeons primitifs. Les tissus conjonctif et vasculaire cormnençent 
à pénétrer dans le thymus juste avant l'éclosion, mais cette immigration 
n'est réellement active qu'une semaine plus tard. 11 ne se produit jamais 
une invasion de lymphocytes assez hnportante pour expliquer la fonnation 
des thymocytes : il faut donc admettre qu'il s'agit là d'éléments d'origine 
épithéliale, issus par divisions répétées des cellules de l'épithéliuni thymi
que. Chez Salm.ú Fario, l'organe atteint dê s dimensions considérables au 
moment de l'éclosion et croît jusqu'à l'âge de deux ans. 

J. LAGABHIEUJ; (1938) étudie l'embryologie du thynms chez Trulla irideua 
Gibb. Le thynms, dans cette espèce, provient de l'union de trois èpaississe-
ments primitifs de l'épithélium dorsal des 2", I? et 4-' fentes branchiales. 

Ce processus est rapide : au moment de l'éclosion, l'organe est déjà bien 
différencié et saillant dans la cavité branctüale. Vers le huitième jour après 
l'éclosion, i! y a pénétj'ation dans le tliymus de tractus vasculo-conjonctifs. 
Hnti'e deux et trois mois, l'organe r(».scmble au thynms de l'adulte, à cette 
différence près que les petites cellules tiiymiqucs sont uniformément répar
ties : on ne peut donc dire qu'il y a une sntetance corticale et une sul>s-
tance médullaire. A ce stade, les ciñeses sont nombreuses, aussi bien 
parnù les cellules du réticulum que dans les thymocytes, mais les ])héno-
mènes de dégénérescence conunencent déjà à se nianifestei-. 

Selon l'auteur, il existe de très bonne heure une infilti^ation des thymo
cytes dans le tissu conjonctif sous-jacent : l'émigration débuterait dès le 
20" jour après l'éclosion. 

Cette émigration a déjà été signalée par NUSSBAUM et PHYMAK (liX)l) à un 
stade avancé de l'évolution du thymus, et joueiait aloi's un rôle inqjortant 
tlans l'involution thymique. 

Nous avons étudié l'histogenèse du thymus sur une série de 
dix-neuf embryons et alevins de Salmo fario L . , entre le 30""' 
jour de l'incubation et le 4""' jour après l'éclosion. 

Les pièces étaient fbcées dans le liquide de Kleinenberg ou 
dans le litiuide de Fleniming ; colorées par le carmin boracique 
ou par l'hématoxyline au t'er-éosine. 

Ces embryons peuvent se partager en trois groupes : 
—• dans un p r e m i e r groupe, du 30"" au 46""" jour de l'incu

bation, aucune ébauche thymique n'est visible dans la région 
branchio-céphalique ; 

— dans Km second grou.pe^ du 52'"" jour de l'incubation au 
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3'"' jour avant 1 'eclosión, le thymus apparaît, de la 2'°' à la 4'" 
poche branchiale, sous la forme d'un épaississement continu 
de la paroi dorsale de la chambre branchiale. Au fort grossisse
ment, l'ébauche thymique, uniquement epitheliale, est formée 
par plusieurs couches de cellules à gros noyau arrondi, vésicu-
leux, pauvre en chromatine. TJCS mitoses sont extrêmement nom
breuses dans cet épithélium : dans une coupe transversale d'em-
brjon, au 53™° jour de l'incubation, sur 22 noyaux, 6 présentent 
des images de division ; 

— le troisième groupe comprend des embryons des deux der
niers jours de l'incubation, et des alevins qui viennent d'éclore, 
âgés de un à quatre jours ; à ce dernier stade, le thymus se pré
sente à l'angle supéro-interne de la cavité branchiale sous la 
forme d'un bourrelet semi-lunaire, dont le bord convexe, inféro-
externe, adhère intimement à l'épithélium branchial. La distinc
tion apparaît ti'ès nettement entre la corticale, très ndnce, si
tuée au contact de l'épithélinm branchial, et la médullaire qui 
occupe la partie interne. Au fort grossissement, la corticale se 
montre constituée par 5 à 6 couches de thymocytes dont (quel
ques-uns en mitose. Dans la médullaire, on ne trouve que les 
gros noyaux clairs et vésiculeux des cellules epitheliales : en 
jiarticulier, on ne trouve pas de cellules muqueuses ni de kj'stes. 

En cimpe longitudinale, sur un alevin qui vient d'éclore, le 
thymus apparaît sous l'aspect d'une bande épaisse au-dessus 
des 2"', 3"" et 4"" poches branchiales. Cette bande présente une 
succession de renflements et d'étranglements qui semblent un 
reliquat de la fusion des bourgeons branchiaux primitifs, et que 
HAMMAR a retrouvé jusqu'à l'âge adulte dans le thymus d'une 
espèce voisine (Salmo Salar). 

Chez un alevin A l o s a alosa L . , frais éclos (fixation : h(|ui-
de de Kleinenberg ; coloration : carndn boracique), le thymus 
se présente sous un aspect sensiblement identique au précédent. 
Sur une coupe transversale, la corticale, très mince, est formée 
de 4 à 5 couches de thymocytes, appliquées étroitement contre 
l'épithélium du plafond de la cavité branchiale. La médullaire 
occupe la région interne : elle est composée de 6 à 7 couches de 
grosses cellules réticulaires à noyau clair, présentant de nom
breuses images de mitoses. 
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IJans aucun de ces cas, nous n'avons observé dans le tissu 
conjonctit" lâche périthyniiciue une migration lyniphocytaire qui 
puisse apporter la preuve de l'origine exogène, mésenchyma-
teuse, des petites cellules thynùques. 

Il résulte de ces travaux que 1'Organogenese du tliynms des 
Téléostéens apparaît connue un phénomène très sinqjle : il s'agit 
de l'épaississement prog-ressif d'une poi'tion dorsale de l'éph-
thélium hranchial. Aucune migration ne vient compliquer ce phé
nomène et l'organe reste chez l'adulte symétri(}ue, sessile et 
superficiel. L'histogenèse thymique soulève plus de difficultés : 
comme pour toute la série des A'ertébrés, la discussion reste ou
verte entre les atiteurs qui considèrent les thymocytes, d'une 
part, comme des lymphocytes iimnigrés ou des cellules « d'ori
gine conjonctive » (H.\MM.\R, S.M^KINU) ; d'atitre part, comme des 
éléments d'origine épithéliale (DEAXBSLV), issus des cellttles du 
réticulum à la suite d'une série de mitoses diminutives {mitoses 

élassotiques de DTJSTIN). Nos observations personnelles, sans 
permettre de trancher définitivement le problème, nous inclinent 
plutôt à considérer les thymocytes comme des éléments nés sur 
place, en l'absence de toute immigration conjonctive. 

C. — P h y s i o l o g i e 

Nous possédons fort peu de données sur la physiologie du thymus chez 
les Poussons Osseux. Trois faits seulemeni méritent d'être signalés : 

1° 1 ^ Tïianquc de nourriture ne produit aiicune modification notable 
dans le Thynms des Téléostéens (SALKIND, DK.ANT.SLV) alors que l'inanition 
produit une atrophie rapide de l'organe, avec, signes histologiques d'involu-
tion, chez les Mammifères et les Oiseaux. 

2° L'épithéliuju externe et le réticulum thymitjue sont dépourvus de 
propi'iétés phagocyt.aires vi.s-à-vis des particules de colorants injecté-s dans 
l'organisme ou en suspension dans le milieu ambiant (carmin d'indigo, 
bleu de méthylène). 

3" thymectomie complète, pratiqnée par SALKIND chez le .Tuscle 
(Maena juscuhmi), a provoqué une mort ra[)ide précédée d'une perfe de 
poids importante. 

D. — Histologie 

Nous avons étudié la structure histologitpie du Thymus dans 
25 espèces de Poissons Osseux. La grande majorité de ces espè
ces est constituée par des Poissons exotiques, récemment accli-
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tuâtes en Europe, et dont l'observation microscopique, en ce qui 
concerne le thymus tout au moins, n'avait jamais encore été en
treprise. 

Voici la désignation des individus étudiés (le nom dés espèces 
exotiques e s t donné d'après LAmoEs, 1936) : 

F a m . : Anahantidae : 

— Betta splendens Kegan. 
— Macropodus opercularis L. 

Angioillidae : 

— Anguilla vulgaris L. 
Characinidae : 

— Pristella riddici Meek, 
— Hemigrammus caudivittatus A h i . 
— Hemigrammus ocellifer Steindachner. 
— Cténobrycon spirulus Cuv. et Val. 

Ciprinodontidae : 

— Lebistes reticulatus Peters. 
— Xiphophophorus helleri Heckel. 
— Pseudo.xiphophorus bimaculatus Heckel. 
— Moellinesia velifera Reg. 
— Platypoecilus maculatus Grhtr. 
— Platypoecilus variatus Ghtr. 

Cijprinidae : 

— Barbus oligolepis Blkr. 
— Barbus terio H. B. 
— Barbus lateri striga Duncker. 
— Brachydanio rerio H. B. 
— Brachydanio albolineatus Blyth. 
— Danio malabaricus Jerdon. 
— Barbus fluvîatilis Agass. 
— Cyprinus carpio L. 
— Phoxinus lœvis Agass. 

Clupeidae : 

— Alosa vulgaris Cuv. et V a l . 
Cichlidae : 

— Ptérophyllum scalare C. et V. 
Sahnonidae : 

— Salmo fario L. 
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l)ans la plupart des cas, la région céphalo-branchiale a été 
fixée dans le liquide de Bouin-Hohande. Le thymus était reconnu 
sur des coupes transversales, perpendiculaires à l'axe longitu
dinal du corps, et coloré par le procédé de DOMIXICI (bleu de to-
luidine érythrosine-orange (L), par l'hémalun de Alayer-éry-
throsine-orange GR, et par l'hématoxyline picriquée de Alasson. 

Xous donnerons ci-dessous le protocole de nos observations 
histologiques dans une quinzaine d'espèces exotitpies dont le 
thymus n'avait jamais été étudié. 

BARBUS OLIGOLKFIS BUKR. 
La taille moyenne d'un adulte de cette espèce est de o cen

timètres. 
Chez un individu de 39 millimères, le thynms apparaît à 

1 angle supéro-interne de la chambre branchiale, sous la forme 
d'un demi-cercle dont la face plane répond à l'épithélium bran
chial el la face arrondie au tissu conjonctif lâche ((ui entoure les 
branchies. 

L'organe est superficiel, au contact même de l'épithélium 
branchial externe et ne présente aucune trace de lobulation ex
terne ou intei'Tie. La substance corticale, très <lense et très large, 
occupe la région inféro-externe ; la médullaire occupe la partie 
supéro-interne. 

Au fort grossissement, nous étudierons, de dedans en de
hors : 

—• le tissu conjonctif j)éri-thymique ; 
— la substance médullaire ; 
—• la substance corticale ; 
— l'épithélium branchial externe ; 

A) On tissu conjonctif très lâche, peu vascularisé, entoure 
le thymus. Il est formé par des cellules graisseuses et par quel
ques rares fibrocytes à noyau dense et fusiforme, qui se dispo
sent au contact du thymus en une assise très mince, formant en 
quelque sorte la capside thymicpie. Cette capsule et le tissu 
lâche qui l'entoure renferment quelques l'ares lymphocytes mi
grateurs. 

B) Au-delà de l'assise conjonctive formant capsule s'étend 
la substance mcdidlaire oit l'on reconnaît des éléments d'aspect 
très varié. 
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Certaines cellules ont un noyau ovalaire de grandes di
mensions, pâle, vésiculeux, pauvre en chromatine. Ce sont des 
éléments du réticidum thymique. Kn certains points, quatre à 
cinci noyaux se groupent pour constituer une plage plus claire, 
représentant un petit placard épithélial respecté par l'invasion 
des thymocytes. 

— Les thymocytes sont très clairsemés dans la médullaire. 
Ils se présenent avec un petit noyau rond, d'un diamètre de 5 fi-
environ, avec une chromatine très dense. On n'observe à leur 
niveau aucune image de pycnose. 

— Il existe plusieurs corpuscules de Hassall pauci-cellulai-
res, foi-més de un à quatre noyaux plus ou moins vidés de leur 
substance chromatique. Kn quelques points, certains éléments 
volumineux, à noyau et cytoplasme hyalins, présentent à la péri
phérie une striation concentrique qui leur donne l'apparence des 
cellules i>sendo-myoïdes. Dans d'autres éléments, le noyau se 
contracte, devient irrégulier et excentrique, tandis que le cyto
plasme présente des images"de dégénérescence vacuolaire ou mu
queuse. Corpuscules de Hassall, pseudo- myoïdes, cellules vacuo-
laires et muqueuses représentent des aspects dégénératifs parti
culiers du réticulum. Un autre de ces aspects dégénératifs est 
représenté par un kyste ovalaire et volumineux, bordé par un 
épithélium constitué par une assise unique de grosses cellules 
cubiques à noyau arrondi et à cytoplasme très clair ; dans sa 
lumière, ce kyste renferme un conglomérat irrégulier de cellules 
à noyau pycnotique et de grains chromatiques libres. 

— La vascularisation de la substance médullaire est abon
dante : elle est assurée par de petits vaisseaux et par des capil
laires à lumière large et bourrée d'hématies. 

C) La substance corticale se poursuit sans démarcation nette 
avec la médullaire ; son apparence est beaucoup plus uniforme 
et les éléments j sont moins variés. 

Les thymocytes sont denses, très serrés les uns contre les 
autres et présentent assez fréquemment des images de cinèse. T̂ e 
réticulum est beaucoup moins visible que dans la médullaire en 
raison de la densité accrue des thymocytes ; on ne voit pas de 
figures de division dans les cellules réticulaires. Les capillaires 
sont peu nombreux. 
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t>) Dans la zone externe de l'organe, on trouve deux ou trois 
assises de cellules conjonctives fusiformes, avec de petits vais
seaux, qui se continuent avec les fibrocytes de la capsule et 
constituent une mince interposition conjonctive entre la corti
cale thymique et l'épithélium branchial externe. Ce dernier pré
sente, au niveau du thymus, la même structure que dans les ré
gions avoisinantes de la chambre branchiale. C'est un épithé-
lium cubique comprenant deux variétés d'éléments : des cellu
les à mucus et des cellules de soutien. Quelques rares éléments, 
en dehors de la zone thymicfue, renferment <les grains de pig
ment. 

Chez Barbus oligolepis Blkr., le thymus, tout en gardant ses 
connexions intimes avec l'épithélium branchial, tend donc à s'en 
détacher pour gagner la profondeur : une mince interposition 
de tissu conjonctif entre l'épithélium branchial et la corticale 
thymique l'epréserite l'ébauche de ce mouvement de migration. 

XlPHOrHORUS HELJ..KRI HECKEE. 

La taille moyenne d'un adulte de cette espèce est de 4 centi
mètres chez le mâle et de 8 à 10 centimètres chez la femelle. Nous 
avons étudié deux individus : un mâle de 31 millimètres, une 
femelle de 3ô millimètres. 

Chez l'individu de 31 millimètres, le thymus, sur une coupe 
transversale antérieure, pratiquée entre les 2'""' et S"" fentes 
branchiales, se présente sous la forme d'un quadi'ilatère à grand 
axe horizontal, couché sur le plafond de la cavité branchiale et 
tendant à descendre légèrement sur le bord externe de cette 
cavité. 11 est séparé de l'épithélium branchial par une mince lame 
de tissu conjonctif. Dans sa région moyenne et postérieure, le 
thymus est séparé en deux lobes par un nmscle ovalaire, à grand 
axe vertical : un lobe interne, volumineux, et un lobe exteime 
beaucoup plus grêle. 

La corticale fornu» deux zones arrondies, conq^lètement en
tourées par la médullaire ; l'une, à la partie interne, et l'autre, 
à la partie externe du thymus. 

Au fort grossisseme/nt, le tissu conjonctif périthynnque, très 
lâche, renferme quelques mélanocytes à grains cytoplasmiciues 
serrés, surtout abondants autour des vaisseaux et des capil-
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laires. Au voisinage du thymus, le tissu conjonctif se condense 
pour figurer une véritable capsule, assez mince, et qui entoure 
complètement l'organe en le séparant de l'épithélium branchial. 
La capsule envoie çà et là des expansions fibreuses à l'intérieur 
de la glande ; ces travées conjonctives ne déterminent aucune 
apparence de lobulation externe ou interne. 

La substance corticale et la substance médullaire ne présen
tent aucun aspect particulier. Notons seulement que les images 
de dégénérescence épithéliale sont discrètes : on rencontre quel
ques rares formations hassalliennes pauci-celjulaircs, quelques 
cellules isolées en voie de dégénérescence, niais pas de kystes. 

Entre le thymus et l'épithélium branchial, on rencontre une 
ou deux couches de cellules conjonctives fusiformes et denses 
qui représentent la capsule ; puis une zone de tissu conjonctif 
lâche avec quelques mélanocytes ; et enfin plusieurs couches de 
fibrocytes fusiformes et denses, avec quekiues capillaires, qui 
viennent doubler l'épithélium branchial. Ce renforcement (con
jonctif de l'épithélium branchial ne s'observe pas en dehors de 
la zone thymique. 

M OEÎ LINKSIA VELIFERA RBG. 
La taille moyenne d'un adulte de cette espèce est de 10 cen

timètres. 
Chez un individu de 24 millimètres, le thymus apparaît en 

coupe transversale, à sa partie moyenne, sous la forme d'un 
triangle equilateral très volumineux, <lont la base correspond 
an plafond de la chambre branchiale. Le bord interne s'appuie 
sur la face antéro-latérale du rachis ; le hoi'd externe répond 
aux muscles puissants de la région dorsale des branchies. Séparé 
latéralement des muscles et du rachis par un tissu conjonctif 
lâche, le thymus adhère intimement à l'épithélium branchial ex
terne ; il a donc conservé absolument sa situation primitive et 
ne possède aucune tendance à s'enfoncer dans la profondeur 
des tissus. La corticale occupe la partie inférieure du triangle, 
immédiatement au-dessus de l'épithélium branchial. 

E t i u l e c y t o l o g i q u e . — T̂ e tissu conjonctif périthymique est 
très lâche et pauvre en éléments cellulaires. Il présente à peine 
nne légère condensation au contact du thynms ; on y rencontre 
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quelques l_ymphocytes migrateurs, mais pas de cellules pigmen 
taires qui sont pourtant très fréquentes dans le voisinage. 

La médullaire renferme quelques thymocytes en voie de di
vision ou de pycnose ; on y rencontre surtout de nonihreux élé
ments épithéliaux en voie de dégénérescence mono-cellulaire, va-
cuolaire ou muqueuse. 11 n'y a pas de corpuscules de Hassall ni 
de kj'stes d'involution. La corticale apparaît relativement min
ce : elle renferme des thymocytes serrés cpii se nndtiplient acti
vement, et des cellules réticulaires en continuité directe avec 
l'assise epitheliale externe du plafond rie la cavité branchiale. 

HEMIGRAMMUS O C E U ^ I F E R S T E I N D A C H N E R . 

La taille moyenne de l'adulte est de 4 centimètres. Sur un 
individu de 35 ndllimètres, le thynms prend, en coupe transver
sale, l'aspect d'un demi-cercle dont le bord plan répond au pla
fond de la cavité branchiale et se continue avec l'épithélium 
branchial. La corticale occupe la région interne de la glande. 

Etude cytologique. — Le thynms baigne dans une atmos
phère conjonctive très lâche, avec des cellules graisseuses, des 
vaisseaux sanguins et lymphatitiues, des cellules pigmentaires 
autour des vaissearrx. La capsule thymitpie proprement dite est 
formée par une condensation très mince du tissu conjonctif, qui 
s'arrête de chaque côté de la glande au point où celle-ci rejoint 
l'épithélium branchial. La corticale, très dense, présente quel-
([ues mitoses de thymocytes. Dans la médullaire, les aspects de 
dégénérescence épithéliale sont extrêmement i-ares : en particu
lier, on n'observe pas de cavités kystiques ni de formations has
salliennes. Les vaisseaux sont peu visibles à l'intérieur du thy
mus. L'épithélium branchial externe se ecmtinue directement 
avec les cellules du réticulum. 

DANIO MAUABARICITS J E R D O N . 

La tailh; nunenne de l'adulte est de 7 centimèti'es. Chez im 
individu de 28 millimètres, le grand axe du thynms est presque 
vertical, perpendiculaire à l'axe longitudinal du corps. La glan
de apparaît en coupe transversale, au niveau du plafond de la 
cavité branchiale, sous la forme d'un triangle très allongé, dont 
la base adhère intimement à l'épithélium dorsal de la cavité. La 



- 6 t -

médullaire occupe la zone inféro-externe de l'organe. Au faible 
gi'ossissement, on aperçoit déjà plusieurs kystes volumineux 
disséminés sur toute la surface du thymus. 

Etude cytologique. — Les cavités kystiques sont vides de 
tout contenu et entourées d'un épithélium simple, formé de gros-' 
ses cellules cubiques à cytoplasme très clair. On trouve, de plus, 
en certains points de la médullaire, de grosses cellules claires, en 
voie de dégénérescence. 

BARBUS LATERISTRIGA DUKCKER. 
La taille moyenne de l'adulte est de 1.1 centimètres. L'indi

vidu que nous avons examiné mesurait 2 2 millimètres. Le grand 
axe du thynms est presque vertical, perpendiculaire à l'axe 
longitudinal du corps. Sur une coupe transversale, la glande 
prend la forme d'une corne d'abondance, d'un triangle très al
longé à pointe dorsale, dont la base s'épanouit sur le plafond de 
la chambre branchiale. 

Le thymus adhère intimement à l'épithélium branchial sans 
interposition de tissu conjonctif ; cet épithélium se compose 
de cellules cubiques, avec de temps en temps une grosse cellule 
à mucus. 

Très dense, presque homogène, le parenchyme thymique com
prend cependant une région un peu moins serrée, à peine plus 
claire, assimilable à la médullaire, et qui occupe la partie in
terne. On observe quelques ca'vités kystiques dont l'une, ti'ès 
volumineuse, renferme des débris cytoplasmiques et nucléaires. 
En outre, il y a de grosses cellules en dégénérescence vacuolaire 
ou muqueuse et quelques corpuscules de Hassall pauci-cellulai-
res. Une très fine capsule conjonctive entoure le thjmms jus
qu'au point où il se continue avec l'épithélium branchial. Le 
tissu conjonctif environnant reste très pauvre en cellules, et ne 
contient pas de leucocytes migrateurs. 

HEMIGRAMMUS CAin )ov iTTATUs AHL. 
La taille moyenne de l'adulte varie entre 6 et 8 centimètres. 

TJ 'individu examiné mesurait 2.5 millimètres. Le thymus pré
sente un grand axe horizontal, parallèle à l'axe longitudinal du 
corps. Sur une coupe transversale, il offre l'aspect d'un ovoïde 



adhérent à l'épithélinm du bord supéro-intei-ne de la cavité bran
chiale. La corticale, très étendue, occupe la région externe, au 
contact de l'épithélinm branchial. Une mince capsule entoure 
la glande. Les thymocytes, très denses dans la corticale, s'y 
divisent activement. Dans la médullaire, se trouvent de grosses 
cellules claires, en voie de dégénérescence. 

PïEKOPH YIJ.L'M SCALAKE C. E ï V. 
L'adulte atteint 25 centimètres de hauteur. Chez un individu 

(le 23 millimètres, le thymus apparaît sur une coujie ti'ansversale 
sous la forme d'une bande assez mince, partant du plafond de 
la cavité branchiale et descendant très bas sur sa paroi interne. 
La glande adhère intimement à Uépithéliiun branchial. La sur
face est perforée par de nombreuses cavités kystiques arixm-
dies, limitées par un épithélium cubique à cellules très claires, 
(lu t y x ) e muqueux. La corticale paraît peu distincte de la médul
laire ; elle occupe la zone externe, inniuMiatenu-nt au-dessus de 
réi) i thél ium branchial. La vascularisation est importante ; les 
capillaires sont nombreux et volumineux. Le thymus baigne dans 
une atmosphère conjonctive très lâche, déjxiurvue de leucocytes 
migrateurs. 

LKBISTES RETICULATCS PETERS (Girardimis guppyi Gunther). 
La femelle atteint 3 à 4 centimètres ; le mâle, 5 millimètres 

seulement. Chez une femelle adulte de 35 ndllimi^tres, le thy
nms naît en arrière sous la forme d'un bourrelet de réj)ithélium 
dorsal des liranchies ; mais il s'en détache très vdte pour s'en
foncer dans le tissu c(mjonctif lâche péribranchial. A ce niveau, 
la glande, toujours peu volumineuse, i)résente des contours com
pliqués, polycycliques, témoignant d'une ébauche de lobulation. 
La corticale et la médullaire sont de coloration très voisine : la 
corticale occupe la région dorsale, la médullaire la région ven
trale du thymus. 

Le tissu conjonctif se condense fortement au contact du 
thynuis, formant une capsule qui entoure complètement l'organe 
et envoie des expansions profondes, riches en fibres, à l'inté
rieur du parenchyme. La corticale et la médullaire ne présen
tent pas de î)articularités ; nous noterons seulement la rareté 
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des mitoses et l'absence de pycnoses dans les thymocytes, l'ab
sence de formatiojis kystiques et de corps de Hassall, la rareté 
des formes de dégénérescence mono-cellulaires. 

L'épithélium branchial présente dans la zone thymique sa 
structure habituelle, avec des cellules à mucus très nombreuses 
séparées par des cellules de soutien. 

Dans l'ensemble, l'organe paraît peu actif, en voie d'Invo
lution. 

PRISTKIJ^ RIDDLEI MEBK. 
La taille moyenne de l'adulte dans cette espèce est mal défi

nie (5 à 8 centimètres ?). Xous avons examiné le thymus d'un 
individu de 30 millimètres. La glande se présente en coupe trans
versale sous la forme d'un nodule ovalaire, d'assez faibles di
mensions, suspendu au bord supéro-interne de la chambre bran
chiale. La corticale, assez difficile à distinguer de la médullaire, 
occupe la moitié inféro-interne. 

A l'examen cytologique, on reconnaît de dedans en dehors : 
— le tissu conjonctif lâche périthymique ; 
— la capsule, très nettement constituée ; 
— le thymus proprement dit, avec des éléments très denses. 

Il faut signaler la rareté des formes de dégénérescence épithé
liales, l'absence des corpuscules de Hassall et de cavités kys
tiques ; 

— enfin, plusieurs couches d'un tissu conjonctif très dense, 
sépai'ant le parenchyme thymique de l'épithélium branchial. 

CTENOBRYCxm spiRTJLus Cuv. et VAL. 

La taille normale d'un adulte est de 8 centimètres. Chez un 
individu de 42 millimètres, le thymus apparaît sur une coupe 
transversale sous la forme d'un triangle très allongé, à grand 
axe vertical, avec l'aspect d'une corne d'abondance renversée 
sur le plafond de la cavité branchiale et qui adhère intimement 
à l'épithélium de la cavité par son bord inférieur. La corticale, 
très difficile à distinguer de la médullaire, occupe la région 
interne. 

Dans sa partie moyenne, le triangle thymique est déformé 
par un énorme kyste ovoïde qui fait saillie à la surface de l'or-
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gane. Î a lumière de cette cavité est optiquement vide ; sa ])a-
roi est formée par une assise de très grosses cellules à cyto
plasme clair, d'apparence muqueuse. JJn autre kyste, moins 
volumineux et de contours plus irréguliers, situé au-dessous du 
premier, renferme dans sa lumière un conglomérat d'hématies, 
de polynucléaires, de noyaux pycnotiques et de grains chromati
ques libres. On note en plus, çà et là, r[uelqnes grosses cellules 
épithéliales, en voie de dégénérescence mono-cellulaire. 

MACROPODUS opKRcm^̂ RTs L. 
L'adulte atteint 7 à 8 centimètres. L'individu examiné mesu-

]-ait 54- millimètres. Le thymus, très éloigné du plafond de la 
cavité bi'anchiale, apparaît en coupe transversale sous la forme 
d'un fuseau très allongé, à grand axe vertical, dont la corticale 
occupe la partie supéro-externe. 

Il existe une très mince enveloppe conjonctive à la périphé
rie de la glande. Les thymocytes sont trcïs denses dans la cor
ticale et s'y multiplient activement. Au pôle inférieur du fuseau, 
on observe, dans la médullaire, de très gros éléments arrondis, 
à cytoplasme clair, à noyau hyalin. Il existe également quelques 
corpuscules de Hassall pauei-cellulaires. Les capillaires sont 
nondn-eux dans la médullaire et bourrés d'hématies. Au total, 
le caractère le plus frappant de ce thymus est constitué par son 
éloignement du plafond de la cavité banchiale. 

BRACHYDANTO RBRIO H . B . 
L'adulte atteint 4 centimètres environ. Chez un individu de 

32 millimètres, le thymus, vu en coupe transversale, est divisé 
dans le sens longitudinal par un nmscle en deux lobes : 

— un lobe interne, très volumineux, dont la coi'ticale occupe 
le segment inféro-interne ; 

— un lobe externe, moins étendu cpie le précédent, aussi bien 
dans le sens longitudinal que dans le sens tranversal, et dont 
la corticale occupe la partie externe. 

Très éloigné de l'épithélium branchial à sa partie postérieure, 
le thymus s'en rapproche peu à peu dans ses segments moyen 
et antérieur ; mais il en reste toujours séparé par une couche 
de tissu conjonctif lâche. 
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La corticale est dense, avec des thymocytes très serrés ; la 
médullaire présente des éléments beaucoup plus clairsemés ; 
elle est creusée par des kystes volumineux, de contours irrégu
liers. Dans le tissu conjonctif périthymiciue, on rencontre de 
nombreux leucocytes migrateurs. 

PLATYPŒCILUS MTACUÎ TUS GHTR. 
La taille moyenne de l'adulte est de 3 centimètres chez le 

mâle, 5 à 6 centimètres chez la femelle. Deux individus ont été 
examinés : l'un mesurait 29 millimètres, l'autre 32 nùllimètres. 
Nous n'avons aucune précision sur leur sexe. 

Chez l'individu de 29 millimètres, sur une coupe transver
sale passant par la région moyenne de l'organe, le thymus est 
divisé en deux lobes par un muscle fusiforme à grand axe ver
tical : 

— un lobe interne, volumineux, dont la corticale occupe la 
région inféro-interne ; 

— un lobe externe, réduit, dont la corticale occupe la zone 
externe. 

Le thymus reste séparé du plafond de la cavité branchiale 
par une large bande d'un tissu conjonctif lâche. On note rme 
cavité kystique dans le lobe interne. Les images de dégénéres
cence épithéliale sont très rares. 

* 
** 

En résumant ces observations, il nous est possible de don
ner une description d'ensemble, au point de vue histologique, du 
thymus des Téléostéens. 

AXATOMIK MICROSCOPIQUE. 

La forme générale du thymus est très variable selon les es
pèces. En coupe transversale, l'organe apparaît tantôt comme 
une lame plus ou moins aplatie, triangulaire ou rectangulaire, 
coiffant le plafond de la cavité branchiale (type : Xiphnpliorus 

helleri Heckel), tantôt avec une forme arrondie, globuleuse et 
massive (type : Barbus Oligolépis B l k r . ) . Parfois, les contours 
sont polycycliques, avec une ébauche de lobulation {Girardinais 

guppyi). 
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IJn caractère très général est constitué par l'absence de la 
structure habituelle du lobule thymique des Vertébrés Supé
rieurs : substance corticale plus dense à la périphérie, subs
tance médullaire plus claire à la partie centrale. Dans le thymus 
des Poissons Osseux, il existe cependant, dans la plupart des 
cas, deux substances distinctes : 

—• une substance foncée sur les coupes, renfermant des élé
ments très denses, et asshnilable à la corticale du thyitms des 
Vertébrés Supérieurs 

— une substance plus claire, présentant souvent des cellules 
volumineuses en voie de dégénérescence ou des inniges kysti
ques, assimilables à la médullaire. 

Mais la différence de teintes entre ces deux substances se 
révèle souvent bien moins marquée que dans le thynms des Mam
mifères et des Oiseaux ; d'autre ijart, leur situati<m respective 
varie beaucoup selon les espèces. 

Chez Barbus oligolepis Blkr., la corticale se trouve en situa
tion inféro-externe, ventrale, tapissant le plafond de la cham
bre branchiale ; les deux .substances sont séparées par une 
ligne inclinée de 45° environ sur l'axe vertical. Chez Platypoeci

lus maculatus Gktr., la corticale est externe, les deux substan
ces étant séparées par une ligne parallèle à l'axe vertical du 
corps. La corticale est dorsale et supéro-interne chez Anguilla 

vulgaris L . 

Chez XipJiophorus helleri Heckel, elle forme au centre du 
thynms des zones arrondies, complèteinent entourées de médul
laire. Enfin, dans d'autres espèces, le thymus reste absolument 
honu)gène : aucune distinction n'est possible entre la corticale 
et la médullaire. 

ETUDK CYTOLOGIQUK. — La structure intime du thynms chez 
les Poissons Osseux apparaît très simple. On peut le considérer 
avec M""' IjAG.\BEiELa.E, comme « une couche épithéliale ayant pro
liféré en épaisseur et dont les éléments, interposés entre la vitrée 
et l'assise la plus superficielle, ont été dissociés par la multipli
cation des petites cellules thymiques en formant ainsi une véri
table trame cellulaire. L'assise superficielle comme la vitrée 
sont, de part et d'autre, en continuité avec les mêmes consti
tuants de l'épithélium de la cavité branchiale », 
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Nous avons résumé dans le tableau suivant les éléments cons
titutifs du thj'mus des Téléostéens, dont nous allons entrepren
dre l'étude détaillée : 
A. — - TrsSU CONJOXCTIVO-VASCITLAIRE. 

— tissu conjonctif lâche péri-thymique ; 
—• capsule conjonctive ; 
— travées fibreuses intra-thymiques ; 
— vaisseaux sanguins et lymphatiques ; 
— cellules graisseuses ; 
— cellules pigmentaires ; 
— polynucléaires migrateurs. 

13. E r i T H É L i r M B R A N C H I A L E X T E R N E . 
— cellules muqueuses ; 
— cellules protectrices de revêtement. 

C. R É T I C U L U M ÉprTHÉLIAL J N T E R X ß . 
— cellules réticulaires étoilées ; 
— placards épithéliaux ; 
— formes de dégénérescence épithéliale : 

— corpuscules de Hassall pauci-cellulaires ; 
— kystes épithéliaux ; 
— cellules à cytoj)lasnie vacuolaire ; 
— cellules en dégénérescence muqueuse ; 
— cellules pseudo-myoïdes. 

1). —. PETITES CÜLLULES THyMiQUE:s. 

A. - LB TISSU COroONOTIVO-VASCULAIRE. SALKIND SC rcfuSO 
à admettre l'existence d'une capsule thjanique bien différenciée 
chez les Téléostéens. Nous avons noté cependant, dans un grand 
nombre d'espèces, une condensation manifeste autour du thy
mus de l'atmosphère conjonctive assez lâche qui entoure l'épi
thélium de la cavité branchiale. Ce tissu conjonctif présente fré
quemment de petits éléments migrateurs identiques aux lympho
cytes et aux thymocytes. La grande majorité des auteurs identi
fient ces divers éléments, et considè;rent le thymus des Poissons 
Osseux comme un centre lymphopoïétique. Chez les Sélaciens, 
BEARD ( 1 9 0 1 ) regarde même le thymus comme la source de tous 
les leucocytes. Pour notre part, nous avons observé souvent 
cjue les lymphocytes migrateurs manquent complètement dans 
l'atmosphère conjonctive périthymique ; lorsqu'on en trouve, ils 



— 74 — 

sont par fo i s distribués de façon presque uniforme dans les tis
sus péri-branchiaux, sans marquer d'élection pour les alentours 
chi thymus. 

La. capsule thymique se poursuit fréquemment à l'intérieur 
de la glande par des travées fibreuses, plus ou moins dévelop
pées selon les espèces, et qui déterndnent parfois une ébauche 
de lobulation. Les vaisseaux sont nombreux, aussi bien dans les 
environs de la capsule que dans la capsule elle-même ; les subs
tances corticale et médullaire, surtout cette dernière, en sont 
abondamment potirvues. 

La structure du tissu conjonctivo-vasculaire ne présente rien 
de particulier : on y trouve des fibrocytes à noyau fusiforme, 
des cellules graisseuses, et dans certaines espèces des mélano
cytes à cytoplasme rameux et bourré de granulations pigmen
taires. 

B. - L'ÉPITHÉLIUM BUAXCHiAL KXTERXK. — 11 Comprend deux 
types principaux d'éléments, que SALKIXD a bien étudiés : 

— des cellules polyédriques de revêtement, dont la face ex
terne se hérisse de bâtonnets ou se recouvre d'une cuticule pro
tectrice épaisse, homogène et acidophile ; 

— des cellules globuleuses à noyau foncé et conti-acté, dont 
le cytoplasme très clair donne les réactions du mucus. 

A côté de ces deux variétés principales, SALKIND décrit des 
cellules à grains neutrophiles et sidérophiles, à noyau vésicu-
leux ; ces éléments, assez rares, ne se rencontrent que dans la 
région thymi((ue de l'épithélium branchial, alors (jue les deux 
autres types cellulaires se trrmvent répartis à peu pi'ès égale
ment sur toute l'étendue de la cavité branchiale. Les deux pre
miers types décrits par SALKIND sont d'observation facile dans 
le thymus des Poissons Osseux ; le troisième nous paraît d'une 
individualisation plus douteuse et nous n'avons pas réussi à le 
mettre en évidence d'une manière indiscutable. 

C. — LK RÉTICULUM: ÉPITHÉLIAL INTERNE. — Schénuitiquement, 
il s'étend depuis l'assise superficielle externe, qui forme le 
revêtement de la chambre branchiale, jusqu'à la membrane vi
trée, qui sépare l'épithélium du tissu conjonctif sous-jacent et 
constitue la limitante interne du thymus ; entre ces deux fron
tières, le réticulum est formé par plusieurs couches de cellules 
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à cytoplasme étoile, unies entre elles i)ar des prolongements et 
se fixant en dehors sur l'assise épithéliale externe, en dedans 
sur la vitrée. Dans un certain nombre d'espèces, nous avons 
vu que le thymus s'enfonce dans la profondeur des tissus ; une 
couche conjonctive vient alors s'interposer entre l'assise épithé
liale externe et les éléments du réticulum. 

Les cellules réticulaires ont sensiblement le même aspect 
dans toute la série des Vertébrés : noyau ovalaire et vésicu
leux, pauvre en chromatine ; cytoplasme étoile anastomosé par 
ses prolongements avec les éléments voisins, renfermant une 
véritable poussière de très fines mitochondries et parfois des 
corps étrangers phagocytés (SALKIND). 

Le réticulum, même lorsqu'il appartient à des individus très 
jeunes, ne présente pas habituellement de processus mitotiques. 

Les placards épithéliaiox qui s'observent inconstamment 
dans la substance médullaire, apparaissent sur les coupes sous 
la forme de plages très pâles : ils sont formés par un certain 
nombre de noyaux ovalaires et vésiculeux, unis par un cyto
plasme commun qui se continue au-delà avec le réticulum thy
mique. 

Il s'agit en quelque sorte de cellules géantes et nmltinU' 
cléées, assimilables à des zones epitheliales qui n'auraient pas 
été envahies et dissociées par les thymocytes. Ces formations 
sont voisines de celles qu'on rencontre, avec une fréquence beau
coup plus grande, chez les Oiseaux ; elles s'en distinguent par 
leurs dimensions exiguës et surtout par l'absence habituelle de 
signes de dégénérescence ; il est exceptionnel de trouver, au ni
veau des placards, des noyaux dégénérés, des corpuscules de 
Hassall ou des cavités kystiques. 

Les corpuscules de Hassall sont rares et j)en dévelop])és chez 
les Poissons Osseux : de nombreux auteurs ont même nié leur 
existence (LKYDIG, STANNIL'S, DEANESLY). Il serait plus juste 
d'admettre que les formations hassaUiennes typiques, volumi
neuses, stratifiées, en bulbe d'oignon, qui existent chez les Ver
tébrés Supérieurs, ne se rencontrent qu'exceptionnellement dans 
le thymus des Téléostéens. En règle, on observe des formations 
pauci-cellulaires, de dimensions réduites. Il est beaucoup plus 
fréquent de rencontrer des cellules epitheliales à noyau foncé 
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et rétracté présentant une dégénérescence vacuoluire ou mu-

(/ueuse de Jeur cytoplasme. 
Des cellules pseudo-myaides, présentant des sti-ies concen

triques de leur cytoplasme autour d'un noyau central souvent 
vidé de toute substance chromatique, peuvent également s'ob
server. 

Les cavités kystiques se rencontrent dans la médullaire des 
thynms appartenant à des individus jeunes ou âgés. Leurs di
mensions peuvent être considérables : limitées par des cellules 
cubiques d'aspect muqueux, elles renferment Souvent un conglo-
inérat d'éléments en voie de dégénérescence avec des noyaux 
pycnotiques et des grains de chronmtine libres, et parfois aussi 
des eosinophiles. 

D. — LES THYMOCYTES. — Les mailles du réticulum thymi-
([ue renferment de nombreux éléments de très petites dimensions 
avec un noyau rond très foncé, riche en chromatine et un cyto
plasme presque invisible, réduit à une mince bande périphéri
que. Morphologiquement identiques aux lymphocytes, ces élé
ments ont donné lieu aux mêmes discussions dans toute la série 
des Vertébrés : il s'agit de lymphocytes innnigrés selon WrE-
DEKSHEiM, HAMMAH, MAXI.MOV et SALKIXU, tandis que BÉAKD, 
NUSSBAUM et PBYMAK, DEAXESLY, pensent qu'il s'agit de cellules 
épithéliales dérivant de l'épithélimn branchial primitif. 

Les th\Tnocytes sont denses dans la corticale, plus clairse
més dans la médullaire. Les mitoses, très rares chez les sujets 
âgés, s'observent souvent dans le cortex, mais également dans 
la médullaire. Les phénomènes pycnotiques sont exceptionnels 
dans les conditions physiologiques et se rencontrent uniquement 
dans la médullaire. 

E. — EVOLUTION GÉNÉRALE ÉLÉMENTS COXSTITI:TIFS DU 
THYMUS. —• La situation superficielle du th^onus, ses rapports 
avec la cavité branchiale, expliquent que l'évolution des éléments 
constitutifs de l'organe se fasse avec des modalités tout à fait 
particulières chez les Poissons Osseux. 

Le réticulum thymique représente un épaississement loca
lisé de l'épithélium branchial. Il devrait donc conserver l'évo
lution habituelle des épithéliums de revêtement : la couche pro-



fonde servant d'assise génératrice, les cellules sont repoussées 
progressivement vers la surface et s'éliminent par desquama
tion. 

Il est certain que cette évolution s'est conservée dans le réti-
culmn thymique des Téléostéens ; mais elle a été compliquée 
par l'apparition de nouveaux phénomènes : la dégénérescence 
intra-thymique des éléments réficulaires, avant que ceux-ci 
n'aient atteint la surface desquamante, sous forme de cellules 
à cytoplasme vacuolaire ou muqueux, de psettdo-myoïdes, de 
corpuscules de Hassall pauci-cellulaires et de cavités kystiques. 

Les corpuscules de Hassall volumineux des Vertébrés Supé
rieurs représentent les centres d'involution d'un réticulum thy
mique qui, ayant perdu toute connexion extérieure et jjrivé de 
surfa<'e desquamante, évolue dans un sens opposé à celui des 
épithéliums ordinaires, de la surface vers la profondeur. On 
peut donc à juste titre rapprocher de ce phénomène la formation 
(les globes cornés dans les cancers épithéliaux : ceux-ci détermi
nant une prolifération anarchique et indéfinie de cellules de 
l'éyhthébum dans toutes les directions, seuls les éléments de 
surface peuvent desquamer, et les éléments les plus profonds 
involuent dans des formations concentrit|ues analogues aux cor
puscules de Hassall. 

L'évolution du thyirms dans la série des Vertébrés permet
trait donc de décrire trois stades successifs dans la destinée 
des éléments du réticulum : 

—• au premier stade, dans un réticulum peu développé en 
profondeur au-dessus du plafond de la cavité branchiale, les 
cellules peuvent évoluer normalement de la profondeur vers la 
surface et aucun phénomène dégénératif n'apparaît dans ce 
trajet. 

Chez les Poissons Osseux, ce stade se trouve représenté dans 
le thymus des jeunes alevins et dans les pôles antérieur et pos
térieur, souvent très effilés, du thymus des individus adultes : 
à <'c niveau, le réticulum est encore très mince. 

— au second stade, le réticulum s'est épaissi et la progres
sion des cellules a perdu sa régularité primitive. A côté d'une 
évolution normale de la profondeur vers la surface, on voit ap
paraître, chemin faisant, des phénomènes de dégénérescence 
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flans des cellules isolées et de petits centres d'involution : cor
puscules de Hassall pauci-cellulaires et cavités kystiques. 

C'est à ce stade que correspond, dans l'inunense majorité 
des cas, le thymus des Téléostéens. 

— au troisième stade, le réticulum a perdu toute c(mnexion 
extérieure. Le sens de l'évolution épithéliale s'est inversé ; la 
progression se fait de dehors en dedans et détermine un mou
vement concentrique qui aboutit à de volumineux centres d'in
volution : ce sont les corpuscules de Hassall typiques, en bulbe 
d'oignon, dont l'expression la plus parfaite se trouve chez les 
Mammifères. 

Jj'évolution et la destmée des tJiijmocytes a donné lieu à des 
opinions très contradictoires. La plupart des auteurs admettent 
que ces éléments émigrent dans le conjonctif sous-jacent et de
viennent des lymphocytes du sang circulant ou des tissus mésen
chymateux (PEYMAK, SALKIXD, DKAXESLY, LAGABRIKLUE, e tc . ) . 
Par contre, si l'on applique aux Poissons Osseux la théorie de 
Dusïix, on doit considérer que les thymocytes sont destinés à 
être détruits sur place par pycnose. Enfin, il n'est pas impos
sible de supposer qu'il s'agisse là d'éléments permanents, desti
nés à sécréter une hormone thymique. Les recherches expéri
mentales, particulièrement décevantes chez les Téléostéens, 
n'ont apporté aucun argument décisif en faveur de l'une ou de 
l'autre de ces opinions. Xous noterons seulement deux faits : 

1° La présence de lymphocytes dans le tissu conjonctif lâche 
(|ui environne le thynuis est inconstante ; quand on en rencon
tre, leur nombre est scmvent restreint. De plus, rien ne permet 
d'affirmer de façon absolue qu'il s'agisse de thymocytes émi
grés. 

2 ° Les phénomènes pycnotiques sont très rares chez les Téléos
téens dans les conditions physiologiques. 

Expérimentalement il en serait de même : SALKIXU a montré 
([ue les thymocytes des Poissons Osseux n'étaient pas modifiés 
sensiblement par l'inanition, alors que dans les mêmes condi
tions, chez les autres N'ertébrés, les pycnoses sont nombreuses. 
Il est donc peu probable que la destruction nucléaire soit le mé
canisme habituel du fonctionnement thymique chez les Téléos
téens. 



Fl — L ' i n v o l u t i o n t h y m i q u e 

L'involution pliysiologique du thynuis chez les Poissons Osseux est 
admise par STANNIUS, WIEDEHSHEIM, SALKIND. MAURER signale de façon géné
rale que le thynms atteint son plus grand dévelop{>ement chez les Poissons 
n'ayant réalisé que la moitié de leur croissance ; c'est ainsi que le thymus 
présente son développement maximum chez une Truite de 1 2 à 1 5 centi
mètres et disparaît presque complètement chez les individus qui dépassent 
25 centimètres. HAMMAR note que l'involution du thymus chez les Téléos
téens est tout à fait comparable à celle qu'on obsei-ve chez les Vertébi'és 
Supérieurs, et qu'elle commence au moment de l'apparition des cellules 
sexuelles mûre.s. Selon R. DEANESLY, l'involution thymique e.st presque com
plète chez u n e Truite de 18 mois, mais i l n'y a pas de rapport évident entre 
l'involution et la maturité sexuelle. Cette opinion sur l'involution du thy-
irms des Poissons n'est pas partagée par tous les auteiu-s. C'est ainsi que 
SCHAFFER (1893) constate, chez Lophius piscatorius D,, que le thymus grossit 
en même temps que l'individu s'accroît. Chez Corvina umbra, selon PRY-
MAK, le thymus continue à croître pendant toute l'existence. 

Les recherches de J. LAGABRIELLE (1938) donnent une explication à ces 
divergences, en montrant que l'involution thymique est un phénomène très 
variable suivant les esj)èces. Dans certaines espèces (Merlangos Vulgaiis 
Bonap.) l ' involut iOQ physiologique ê st certaine, et se manifeste e n g é n é r a l 
vers le moment de la i r i a t u r i t é sexuelle. Dans d 'autres e.^pèces, l ' i n v o l u t i o n 
n'est pas perceptible, même chez les individus âgés, et la croissance du 
thymus semble continue (Sparus centrodontus Delaroche). 

Nous avons étudié l'évolution anatonuque du thymus avec 
l'âge dan.s deux espèces de Téléostéens : chez Anguilla vulga-
ris L. et chez Phoxinus Lœvis. Dans les deux cas, l'involution 
thymique paraît manifeste avec l'âge. Chez Anguilla vulgaris L. 
le thymus était très développé chez quatre individus jeunes de 
13 cm. 5 ; 17 centimètres ; 19 centimètres ; 23 centimètres (la 
taille moyenne de l'adulte est de 40 à 90 centimètres). Au con
traire chez des individus âgés mesurant respectivement 58 centi
mètres et 72 centimètres, le thymus est manifestement réduit. 

Nous avons également ohsei-vé l'état du thymus sur une ving
taine de Vairons (Phoxinus Ijœvis), de tailles très vatiahles. 
Dans l'ensemble, les dimensions maxima du thymus sont at
teintes chez des sujets de 3,5 à 5 centimètres, l'adulte mesui-ant 
7 à 9 centimètres en moyenne. 

Les phénomènes liistologiques de l'involution thymique de

meurent très discutés. Nous étudierons successivement les mo-



dificatioiis des thymocytes et les modifications du réticulum thy
mique. 
1° MODIFICATIONS DES THYMOCYTF^ AU COURS DE L'INVOLUTION THY

MIQUE. 
Le seul phénomène admis par tous les auteurs au cours de 

l'involution physiologique du thymus chez les Téléostéens con
siste en la diminution du nombre des thymocytes. Trois méca
nismes peuvent être invoqués pour expliquer la disparition pro
gressive de ces éléments : 

a) la dimmution du nombre des mitoses, signalée par HAM-
MAR, DEANESLK', J . LAGABRIEU.E, i K u i s paraît le pliénomène essen
tiel. L e s mitoses de thymocytes sont extrêmement fréquentes 
chez l'alevin et dans la première partie de l'existence ; elles di
minuent jusqu'à devenir très rares chez l'adulte, mais elles ne 
disparaissent jamais complètement. 

b) La desiruction- locale des thymocytes p a r pycnose ne joue 
dans l'involution physiologicpie qu'un lôle très effacé. Les pyc
noses sont très rares dans le thymus des Poissons, aussi bien 
dans les conditions physiologicpies que dans les conditions pa
thologiques ; et ce mode de destruction n'intervient certaine
ment pas connue « primum moyens » de la raréfaction thymocy-
taire. Notre opinion sur ce point se rencontre avec celle de SAL
KIND : selon cet auteur, les pycnoses en masse de thymocytes 
ne se voient jamais, même expérimentalement, et l'involution 
thymique se réalise progressivement sous forme d'une substitu
tion scléreuse ou graisseuse, après diminution graduelle des thy
mocytes et des cellules du réticuhnn. 

c) L'émigration massive des thymocytes dans les tissus envi
ronnants, est admise par nn grand nombre d'auteurs : XUSSBAUM 
et PRYMAK, PRYMAK, HAMMAR, DI^XESLY, LAGABRIEIJ>E. Cette opi
nion pose comme axiome l'identité absolue entre les thymocy
tes et les lymphocytes migrateurs du tissu conjonctif. Nous de
vons reconnaître que, même autour des thynms en voie d'invo-
luti(m très prononcée, la densité des lymphocytes migrateurs 
dans l'atmosphère conjtmctive péi'ithymique était extrêmement 
faible. L'émigration des thymocytes nous jiarait un phénomène 
tout à fait discutable, et la diminution progi'essive du nombre 
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des mitoses nous semble suffisante pour expliquer la raréfaction 
thymocytaire au cours de l'involution physiologique. 
2 ° IMODJFICATIOXS 7)KS CKI.LUnF.S DU RKTTCUUUM. 

Le réticulum thymique subit au cours de l'involution une 
régression parallèle à celle des thymocytes, mais cette régres
sion reste beaucoup moins visible. 

La disparition complète des mitoses dans les cellules du réti
culum paraît difficile à mettre en évidence, en raistju de la rareté 
de ces phénomènes de division, même chez un individu très jeu
ne : les mitoses de cellules réticulaires, très visibles et fréquentes 
chez l'embryon, deviennent exceptionnelles après l'éclosion. 

L a d-estinée des formes dégénératives du r é t i a d u m , au coui's 
de l'involution thymique, a donné lieu à de sérieuses controvei-
ses. PRYMAK considère que l'apparition des corpuscules de Has-
sal est un symptôme d'Involution thymique ; HAMMAR insiste 
sur la formation de cavités kystiques au cours de l'involution. 
Les recherches de SAI.KIXD l'ont conduit à une opinion diamétra
lement opposée : les formes de dégénérescence, telles que les 
corpuscules de Hassall pauci-cellulaires, les cellules géantes, les 
kystes et les pseudo-myoïdes concentriques, seraient beaucoup 
plus fréquents chez les jeunes Pois.sons que chez les individus 
âgés. Nos recherches sont en complet accord avec les conclusions 
de SALKIXD : les cavités kystiques en particulier, dont certaines 
peuvent atteindre de très grandes dimensions, se rencontrent 
surtout chez les jeunes individus. Les cellules en voie de dégé
nérescence muqueuse ou vacuolaire, les formations hassallien-
nes, les pseudo-myoïdes, sont extrêmement rares dans les thy
mus en voie d'Involution, dont l'apparence microscopique est 
très peu variée. Il semble donc que le phénomène primordial 
de l'involution thymique soit constitué au niveau du réticulum 
par un ralentissement de l'évolution de celui-ci ; ce ralentisse
ment se manifeste aussi bien par la disparition des divisions 
cellulaires que par la diminution des formes de dégénérescence 
épithéliale. 

Tl est possible que, chez certaines espèces de Poison.s Osseux, 
le thymus échappe à l'involution physiologique de l'âge, com-
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me l'ont observé plusieurs auteurs. Dans les espèces-(jue nous 
avons eu l'occasion d'étudier, l'involution thynucpie se numit'este 
aussi bien dans le domaine anatomique que dans le (bnnaiiie 
hist(dogique : 

— dans le domaine anatomique, elle se traduit par une dé
croissance du volume de la glande, ([ui atteint ses plus grandes 
dimensions chez des individus arrivés à peu j)rès à la moitié 
fie leur taille définitive ; 

— dans le domaine histologique, l'involution se traduit es
sentiellement par une diminution du nombre des thymocytes, en 
rapport avec l'abaissement de la fréquence des mitoses, et par 
un ralentissement progressif de l'évolution du réticulum. 
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C H A P I T R E I 

A C T I O N DE L ' I N A N I T I O N , DE L A S U R A L I M E N T A T I O N 

A Z O T É E ET D E S E X T R A I T S 

DE T H Y M U S A D M I N I S T R E S P A R V O I E P A R E N T E R A L E 

Les relations étroites qui unissent le thymus au régime ali
mentaire ont attiré depuis longtemps l'attention des expérimen
tateurs. 

Nos rechei't'hes personnelles comportent trois groupes d'ex
périences : 

A ) A c t i o v de l'inanition aiguë, complète, sur le thymus du 

B a t albiïïhos ; 

B) A c t i o n de la stiralimentation azotée sur le thymus du R a t 

albinos (alimentation carnée exclusive) ; 

C) A c t i o n des e x t r a i t s thymiques en im.jections sous-cuta>nées 

cl intra-péritonéales et des implantations répétées de fragments 

thymiques sur le thymus du R a i , du Cobaye et du Lapin. 

A. — Action de l'inanition aiguë sur le th3rmus 
En 1858, FHIEDLEBEN notait déjà que le jeûne produit chez le chien une 

atrophie du thymus. VEH EECKE (1898) étudia les effets de l'inanition sur 
le thymus de la grenouille : il observe que l'organe peut perdre rapidement 
les trois-quarts de .son vohune et que les corpuscules de HASSALL disparai-
scnt complètement. L'involution du jeûne, reconnaît l'auteur, n'est pas défi 
nitive et lorsqu'on réalimente l'animal, le thymus reprend sa forme pri
mitive. 

GHIKA (1901), chez le Lapin, observe que le jeûne aigu produit une atro
phie du thymus. A l'examen histologique, il note une abondance extrême 
de mononucléaires et de polynucléaires granuleux, surtout eosinophiles. 
Les coi-puscules de HASSALL sont peu nombreux et peu volumineux ; ils sont 
presque tous monocellulaires et ne dépassent pas 10 à 20 ^ de diamètre. 
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HAMMAR (1905) chez la Gi'enouille et le I^apin, observe que l'inanition pro-
fhiit une raréfaction des thymocytes de la corticale, (pii émigi'ent dans les 
lymphatiques et dans les veines ; la glande prend un aspect épithélial et 
les figures de Tuitoses diminuent. UltérieuJ'ement, des phénomènes de dégé
nérescence se manifestent dans les cellules du réticulum ; les cellules 
myoïdes i)articipent à ces modifications régressives. Knfin, les corpusc\iles 
(le HASSALL subissent une transformation kystique et disparaissent. 

HuDBERG (1907) combinant les effets du jeûne avec ceux des rayons X, 
montre qu'on peut obtenir, dans ces conditions, une involution tlijmicpie 
avec ime dose moins foi'te de l'adiations. 

Les recherches de .IONSON (1909) sont particulièrement détaillées et com
plètes. Chez le lajiin âgé de six semaines, cet auteur étudie l'action du jeûne 
incomplet chronique et du jeûne complet aigu, en donnant l'eau à discré
tion dans bsi deux cas. Quatre semaines de jeûne chroiii(|uc peuvent réduire 
le thymus au 1/30" de son poids normal ; plus importante encore que la 
baisse du poids total est la baisse de la valeui' du parenchyme, calculée 
d'après la teneur relative du thymus en tissu dc soutien : après 31 jours 
de jeûne, le parenchyme thymique est réduit au l/SOO' de sa valeur chez 
les animaux de contrôle. 

Le jeûne aigu a une action encore plus brutale : le poii.ls de l'oi-gane 
est réduit au 1/4 de sa valeur après 9 jours d'inanition complète. 

La réduction du thymus porte surtout sm' la substajice corticale, dont 
les thymocytes émigront à travers les voies lymphatiques et veineuses do 
la substance médullaire. Le parenchyme prend bientôt un asf>ect épithélial. 
Enfin, dans les stades tardifs, on observe une dégénérescence des cellules 
du réticulum. Los mitases diminueiU de nombie, sans dispaïaître complète
ment. Les corpuscules de HASSALL diminuent également de nombre. 

Si l'on réalimente l'animal, il se produit une i-égénération rapide, déjà 
appréciable après deux joiu"s, et complète au lx)ut de trois semaines ; les 
corpuscules de HASSALL manquent dans les jiremieiis .stades de la régéné
ration et n'aijparaissent guère qu'au IxjiU de doux semaines. 

L'étude des effets de l'inanition sur le thynms a été entrej)rise égale
ment par .loiXY et Ii;viN (1911-1912). 

Un résumé de ces recherches se trouve dans la thèse de LF.VIN (1912). 
Chez les Oiseaux (Pigeon, Poulet, Canard) et les Mammifères (Cobaye), cet 
autour constate une involution rapide et considérable du thymus sous l'ac
tion du manque de nourriture. Dans le jeûne aigu complet, l'abaissement 
du poids du thymus peut attoindi'e 70 %, alors que. l'abaissement du poids 
total du corps ne dépasse pas 3 0 %. Le jeûne incomplet iiermet d'atteindre 
des diminutions de poids encore plus fortes, dépa.s.saiU 9 0 % du poids 
initial. 

Histologiquement, il s'agit d'une involution véritable, caractérisée par 
une diminution ou une disparition de la substance corticale. Les phéno
mènes de nécrose et de phagocytose des thymocytes .sont peu iuq>oi'tants, 
ce qui permet de penser qu'une partie des thymocytes (piitte le thynujs par 
émigration et rentre dans la circulation sanguine et lymphatiqiie. On note 
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des phénomènes de dégénérescence nucléaire dans les cellules du réticulum 
et des modifications considérables dans les corpuscules de HASSALL : ceruc-ci 
deviennent volumineux, kystiques et sont envahis par des leucocytes poly-
niicléaires. Il se forme de grands kystes d'involution, en continuité directe 
avec le réticulum épithélial, qui engloutissent un grand nombre de cor
puscules de HASSAJJ, : ce pliéiiomène est particulièrement net chez le Co
baye. Ctiez les Oiseaux, il se fomie des cellules géantes plurinucléées, des 
plasmodes épitfiéliaux qui entourent les corpuscules de HASSALL. 

A un degré plus accentué, le lobule thymique, privé de ses thymocytes, 
est réduit à sa charpente réticulaire ; les corpuscules de HASSALL dispa
raissent à cette phase ultime. 

L'involution causée par le jctinc n'est pas définitive, et la cortic^e est 
à peu près reconstituée après quinze jours de ronutrition. JOLLY et LOÉVIN, 
en, conclusion de ces recherches, considèrent le thymus conune un tissu de 
réserve. 

SALKIND (1915) a étendu ses recherches sur l'inanition à toute la série des 
Vertébrés. Chez le Chien et le Rat, le manque de nourriture produit une 
atrophie de l'organe et son involution histologique : la corticale est réduite 
à une mince écorce périphérique dans les lobules et le thymus prend un 
aspect « délymphoïdisé ». On trouve encore quelques mitoses dans la zone 
externe, mais les images de phagocytose réticulaire et de pycnose de thy
mocytes sont extrêmement fréquentes. Les corpuscules de HASSALL sont 
d'abord plus nombreux, mais ils sont bientôt creusés de cavités kystiques, 
puis envaJiis et détmits par les éosinopfûles. Les vaisseaux sont très nom
breux, surtout dans la partie contiulo des lobules. 

Ces phénomènes sont précoces. Douze heures après l'arrêt de l'alimen 
tation, chez un jeune Bat, on voit déjà de nombreux thymocytes en pyc
nose au centre des follicules thymiques. D'autre part, la reconstitution du 
tiiymus après le jeîine est assez lente ; après deux jours de jeûne, il faut 
au moins une semaine de bonne nourriture pour rétablir l'aspect normal 
du thvTnus. 

Chez le Poulet, l'inanition se traduit également dès la douzième heure 
par des pycnoses de thymocytes : ceux-ci disparaissent progressivement 
tandis que les cellules du réticuliun phagocytent les débris cellulaires. En 
même temps, les corps de HASSALL et les plasmodes épithéliaux se multi
plient et des cavités kystiques se tonnent à leui\s dépens. Chez les Beptiles, 
le jeûne produit des phénomènes de même ordre : la multiplication des 
éo.sinopfiiles et des cellules myoïdes est particulièrement nette. Enfin, chez 
les Poissons, la glande résiste à l'inanition et ne présente aucune différence 
notable avec le thymus dos témoins, qui reçoivent une alimentation nor 
maie. 

DUSTIN (1922) a étudié les effets de l'inanition chez le Chat nouveau-né. 
11 observe une atrophie de l'organe et une dispaiition de la distinction 
entre la corticale et la itiédullaire, qui conduit à l'homogénéisation du 
lobule thymique. Dès le premier jour du jeûne, les pycnoses apparaissent ; 
elles sont très abondantes le second jour ; le troisième jour, de nombreuses 
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lacunes de désintégration se produisent dans la corticale, dues à des pyc
noses en ilôts. La taille des thymocytes décroît rapidement. On observe 
des phénomènes de luacrophagie qui éliminent ultérieurement les débris 
cellulaires. Aucun phénomène d'émigration ne peut être constaté au coui-s 
de ce processus. 

L'involution du thymus chez ГНопипе sous l'ettèt (UJ jeûne a été étudié 
par HART (1912) et par STF.FKO (U>2Î}). Ce dernier- auteur constate, outre une 
j'éduction rapide de l'organe, dont le ^ i d s est de ti-ois à cinq fois inférieur 
au poids noijual, une diminution brusque et frappante des corpuscules de 
HASSALL, avec une prépondéi'ance des élénients lymj>hoïdes sur les éléments 
épitfiéliaux. 

Knfin, tout i-écemment, SKLYE (1935) et LEBLOND (1939) ont monti'é ([ue le 
jeûne produit une ati'opbie rapide et considérable du thymus chez la Sou
ris, déterminant à lui seul l'apparition de la « réaction d'alarme » de l'or
ganisme ; syndrome non spécifique, dont l'un des phénomènes cai-actéris-
fiques est une destruction précoce ct mtensc des thymocytes : les zones de 
pycnose se propagent de la périphérie vers le centre <hi lobule, réalisant 
l'aspect classique de i'inversion thymique. 

De ces travaux expérimentaux, il résulte que pre.sque tous les 
auteurs sont d'accord sur trois points : 

— dans le domaine de l'anatomie macroscopique, l'inanition 
produit une diminution considérable du poids du thymus en va
leur absolue et relative à la iliminution du poids total du corps ; 

— dans le domaine microscopique, le fait essentiel de cette 
involution est constitué par la raréfaction des petites cellules 
thymiques ; 

— cette involution anatomique et histologique est reversi
ble, et sous l'influence d'une réalimentation suffisamment pro
longée, le thymus peut reprendi'e ses dimensions et sa structure 
j)rimitives. 

D'autres (¡uestimis l'estent très discutées. Les corpuscules 
de Hassall diminuent ou disparaissent dans le thynms des ani
maux inanitiés selon Л'кн БЛЕСКЕ, GHIKA, JOXSOX, STEFKO ; leur 
nombre et leurs dimensions augmentent au contraire selon 
JoïA.Y, LEVIX', SALKIXD. Il est probable que cette différence dans 
les résultats vient du moment auquel le thymus est soumis à 
l'examen ; LEVIX et SALKIXD en particulier ont montré tpie l'in
volution des formations hassalliennes passe par deux phases : 

— une première phase d'hypei'trophie et de multiplication ; 
— une seconde phase, où la formation de kystes et la phago

cytose par les éosinophiles provociue leur disparition rapide. 
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DURÉE POIDS iNinAi. POIDS rKRMi- POIDS 
DE L'EXPÉRIENCE DU COHI'S NAL DU CORPS DU THYMUS 

1 Témoin 68 gi-s 74 grs 0 gr. 16 
id. 61 grs 65 grs 0 gr. 19 

3 id. 70 grs 72 grs 0 gr. 15 
4 tué ap. 24 tieurcs t)6 grs 61 grs 0 gr. 14 
.'S tué après 3 jours m grs grs 0 gr. 10 
6 tué après 3 jours 72 grs 55 grs 0 gr. 07 
7 tué après 4 jours W gre •50 grs 0 gr. 08 
8 tué api'ès 5 jours 67 grs 47 grs 0 gr. 05 
9 mort du 5' au 6' j . 68 gi-s 44 grs 0 gr. 05 

Une seconde question qui reste en suspens est le méca
nisme de la disparition des thymocytes. Tous les auteurs 
ont constaté les phénomènes de pycnose, mais HAMMAR, JOKSON 
et LKVIN pensent que cette destruction nucléaire ne joue qu'un 
rôle secondaire : le phénomène le plus important dans la dispa
rition des thymocytes serait leur émigration par la voie veineuse 
et lymphatique. En face de cette opinion, DUSTIN soutient que 
l'émigration des thymocytes est inexistante et que leur dimi
nution est due uniquement à leur destruction locale par pyc
nose. 

1 1 reste donc, dans l'étude des effets du jeûne sur le thy
nms, un certain nombre de problèmes encore mal éclaircis et 
c[ue nous nous sonnnes efforcé de résoudre. 

EXPÉRIKNCK 1. — Douze liats blancs des deux sexes, âgés 
d'un mois et demi au début de l'expérience, ont été soumis à une 
inanition complète (l'eau étant donnée à discréti(m). Les té
moins, de même âge et de poids initial très voisin, recevaient 
une alimentation mixte : pain, pounnes de terre, carottes, lait, 
l'n Rat inanitié a été sacrifié après 24 heures, puis cjuatre au
tres animaux après 2, 3, 4, 5 jours de jeûne. Trois Rats sont 
morts spontanément du au 6""" jour : deux d'entre eux ont 
été en grande partie dévorés par les survivants, rendant ceux-
ci inutilisables pour l'interprétation de cette expérience. 

Chez les animaux inanities, nous avons observé une diminu
tion importante dans le poids du thymus, comme en témoigne le 
tableau suivant : 
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8 i l'on prend le Rat n" 9, chez ([ui les résultats du jeûne sont 
plus marqués (jue partout ailleurs, on voit ({ue la chute totale de 
poids du cfu'ps a été de 30 % environ. 

La chute de poids du thynms, calculée d'après la moyenne 
du poids de l'organe chez les trois témoins, a été de 67 % envi-
j-on. Phifin le poids relatif du thynms, (pu était de 1/42,"')""" du 
poids du corps chez le téitioin N" 1, tombe à 1/940"" chez le Rat 
X" 8 et à 1/880"" chez le Rat X" 9. 

La dijuinution pondérale du thymus est donc, en règle géné
rale, beaucoup plus importante cpie la chute pondérale du corps 
au cours de l'inanition complète. 

RKCH E R C H KS n i S T O n o G l Q U l i S . 

Le thymus des Rats témoins préserdait la structure noi'nude 
chez des animaux impubères : lobules larges à c(mtours régu
liers, tissu conjonctif interlobulaii'e réduit, nombreuses mitoses 
de tliynu)cytes dans la corticale, formations hassalliennes assez 
peu nombreuses et de faibles dimensions dans la médullaire. 

Chez le Rat n" 4, sacrifié 24 heures après le début de l'ex
périence, les lolmles ont ccmservé leurs dimensions normales : 
aucune différence n'est perceptible avec les ténu)ins dans le dé
veloppement du tissu conjonctif interlobulaire ni dans le nombre 
et les dimeirsions des coi-puscules de Hassall. On note cej)en-
dant deux phén(unènes particulièrement nets : 

— de nondireuses pycnoses de thynu)cytes, surtout dans la 
nuHlullaire. mais aussi dans la corticale ; 

une congestion des vaisseaux et des capillaires dont la 
lumière apparaît bourrée d'hématies. On trouve encore des 
mitoses assez nombreuses dans la corticale. 

Le Rat X" ô, .sacT-ifié après deux joni-s d'inanition, pivsente 
déjà des modifications thymicpies plus accentuées. 

Aucune différence n'apparaît encore dans les dimensions et 
dans la forme des lobules ; mais la substance corticale est fran
chement plus étroite que chez les témoins. La médullaire, très 
élargie, renferme des capillaires congestifs et de nondireux cor-
Duscules de Hassall : le nombre de ces derniers est en augmen
tation très nette, mais leurs dimensions lespectives n'ont guèi'e 
varié : ils restent petits et pauci-cellulaires, connue il est de 
rèirle de l'observer dans le thynms des Rats normaux. 
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Les pycrioses de thymocytes sont ti'ès nombreuses, aussi bien 
dans la corticale que dans la médullaire. Des débris nucléaires 
et chrojnaticiues se trouvent libérés en masse dans les mailles 
dii réticulum, et certains semblent phagocytés par les cellules 
réticulaires. Les mitoses persistent dans la corticale, mais elles 
sont plus rares. 

Les Eats 6 et X° 7, sacrifiés après trois et quatre jours 
de jeûne, présentent, à peu de chose près, le même tableau. Les 
lobules thymiques sont de dimensions réduites ; leurs contours 
sont irréguliers, polycycliques, avec des dentelures profondes où 
pénètre un tissu conjonctif très lâche. La corticale est réduite 
dans certains lobules à une mince couche périphérique ; dans 
d'autres, elle a complètement disparu : toute différence tinc
toriale a cessé d'exister entre la périphérie et le centre du lo
bule, dont l'aspect est devenu homogène ; parfois enfin, la zone 
centrale paraît plus foncée que la zone marginale, réalisant l'ap
parence du lobule interverti. La vascularisation est intense, les 
capillaires ont une lumière largement ouverte et bourrée d'hé
maties. 

î es thynuicytes ont subi une diminution considérable dans 
leur nombre : en certains points, le réticulum prend un aspect 
vide, deshabité. On trouve de nombreuses pyenoses, de nom
breux débris nucléaires libres avec quelques images de phago
cytose réticulaire. Les mitoses sont rares, mais s'observent en
core dans la corticale : les phénomènes de prolifération tliymo-
cytaire n 'ont pas complètement disjiaru. Quelques thymocytes, 
très peu nombreux, se trouvent dans le tissu conjonctif périlo-
bulaire. 

Les corpuscules de Hassall paraissent ti'ès nond)reux, mais 
ne sont pas hypertrophiés. 

Chez les Rats № 8 et X° 9, le premier sacrifié après cinq 
jours de jeûne, le dernier mort spontanément du cinquième au 
sixième jour, les phénomènes précédents se retrouvent à un stade 
( ncoi-e plus accusé ; réduction et découpage des lobules, dispa
rition de la corticale, lobules honujgénéisés ou intervertis, con
gestion vasculaire. Les pyenoses se poursuivent dans les der-
iders thymocytes qu'héberge encore le réticulum ; on note enco
re quehpies très rares irùtoses, et l'examen du tissu conjonctif 
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périlobulaire montre à peine quelques éléments, ce qui ne pei'-
met pas de penser à une émigration en masse des thymocytes 
dans les tissus environnants. Les corpuscules de Hassall sont 
heauc(nip moins nondu^eux ; dans certains lobules, ils ont com
plètement disparu ; dans d'autres, ils «mt subi nne dégénéres
cence kystique sans hypertrophie, 

* 

Si nous résumons le résultat de cette expérience, nous coUvS-

tatons (jue l'involution anatomi(iue et histologi(]ue du thymus 
dans l'inanition totale est un phénomène indiscutable, à la fois 
rapide et massif. Au faible grossissement, les symptômes les 
plus apparents sont d'une part la réduction du volume des lobu
les et le découpage de leurs contours ; d'autre part, la dispa
rition progressive de la substance corticale, ([ui donne naissance 
à des aspects bien connus de l'involution thymicpie : lobules ho
mogénéisés et lobules intervertis. 

Au fort grossissement, outre une congestion intense des vais
seaux sanguins et capillaires, les modifications observées por
tent essentiellement sur deux séries d'éléments : 

— les thymocytes, dont le nombre décroît rapidement par 
])ycnose ; les pycnoses sont nettement peiceptibles après 24 
heures de jeûne et augmentent à mesure que se prolonge la 
carence d'aliments. 11 en résulte un éclaii'cissement progressif 
de la corticale et une disparition de la différence normale de 
densité entre les deux substances, corticale et mé<iullaire. Les 
juitoses des thymocytes se raréfient, mais ne disparaissent ja
mais complètement. On rencontre quehiues thymocytes ou lym
phocytes dans le tissu conjonctif qui entoure les lobules, mais 
leur nombre ne paraît pas suffisant pour qu'on puisse expli-
(|iu'r la diminution du noml)re des thymocytes par une émigra-
titm dans les tissus voisins. Conune le pense Dusxrx, nous 
croyons que la destruction locale par pycnose est ici le phéno
mène essentiel. 

— les éléments du réticulum proprement dit subissent peu 
de modifications dans l'inanition aiguë. Pai'fois, leurs aptitudes 
j)hagocytaires semlilent stitmdées. Aux appi'ochcs de la mort, 
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dégénérescence. 

Dans l'ensemble, l'élément réticulaire {élément épithélial des 
partisans de la théorie mixte, li/mpho-épithélvale du thymus) 
résiste beaucoup mieux à l'inanition aiguë (pie l'élément Ihymo-
cyta.ire {ou lymphoid.ique) et ses lésions sont beaucoup moins 
accentuées. Une mention importante doit être accordée à l'évo
lution des corpuscules de Hassall : nous avons constaté d'abord 
une augmentation très appai'ente de leur nombre, puis leur dis
parition rapide aux approches de la ntort. Cette évolution en 
deux phases répond Ihen aux faits signalés par LEVIN et SAL
KIND ; mais nous n'avons pas observé l'hypertrophie des forma
tions hassaliennes, signalée en particulier par le premier de ces 
auteurs, l'eut-être faut-il trouver l'explication de ce fait dans le 
comportement différent du thymus suivant les espèces : LEVIN 
a expérimenté sur les Oiseaux et sur le Cobaye, où les corpus
cules de Hassall sont normalement nombreux et volumineux ; 
nos expériences ont porté sur le ßat dont le thymus, connue 
celui du Lapin, ne renferitie normalement que des corpuscules 
très petits, pauci-cellulaires. Il faut remarquer à ce propos que 
les différents auteurs qui ont étudié les effets de l'inanition 
chez le Lapin et le liât n'ont jamais signalé l'hypertrophie Has-
sallienne (GHIKA, JONSON, SALKIND-). 11 est donc très possible 
que le réactions du réticulum thymi(iue soient légèrement diffé
rentes suivant les espèces. 

B. — Act ion de la sura l imenta t ion azotée sur le thymus. 
I..a contrB-païUe das études sur rinariitiou est donnée par les i-ectierches 

sur l'action de la suralimentation azotée : peu d'auteurs ceperuiant ont 
ahordé ce chapitre de l'histophysiologie thymi<iue. FRIEDI-EBEN (185S) a si
gnalé que chez les jeunes iVIammifores, la glande augmentait de volume 
et était gorgée de su<; pendant la digestion. Selon cet auteur des aliments 
riches en albumine et en graisses favorisent le développement du tfiymus, 
tandis qu'avec un régime composé exclusivement de substances amylacées 
et de beurre, l'organe reste petit. SALKIND (liM >̂), donnant à de jctmes chiens 
vme nourriture surabondante et exclusivement carnée, oliseive que les 
lobules thymiques sont arrondis, gonflés par un nombre immense de thy
mocytes très serrés. Le i-éticuluiu ne présente pas d'images de phagocytose 
et les coi-puscrdes de Hassall sont peu nombreux ; par contre, il existe des 
cystes ciliés et des cellules muqueu.se.s. La grai.sse périthymique est très 
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augmentée, mais il ne se jjroduit pas de déjxîts graisseux dans le thymus 
lui-même. Chez le Rat soumis à une aliirientation composée exclusivement 
de viande crue ou de thynuis, le nombre des thymcK:ytes est ti'ès augmenté 
et leurs mitoses sont très nombreuses ; les corpuscules de Hassall sont 
absents. Les mêmes modifications se retrouvent dans le thymus du Poulet 
après un mois de régime carné : les thymocytes se nmltiplicnt et submer
gent peu à peu la structure habituelle de l'organe ; les corps de Hassall et 
les plasmodes épithéliaux disparaissent progressivement. 

Nos recherches ont porté sur le Rat albhios soumis à une 
alimentation carnée exclusive. 

E X P É R I E N C E II. — Douze Rats âgés d'un mois et demi envi
ron, ont reçu pendant un mois une nourriture composée exclusi
vement de viande de bœuf crue et hachée, additionnée de jus de 
citron à raison dc 10 cm3 environ pour KXl grammes de viande 
et de 4 grammes de mélange de sels minéraux préconisés par 
M A C CoiaA'M et D A V I S (V. le chapitre suivant). Six témoins ont 
reçu une alimentation mixte (pain, pommes de terre, carottes, 
lait) additionnée également de 4 grammes du mélange de sels 
pour 100 grammes d'aliments. Tous ces anhnaux ont été sacri
fiés par assommage. 

Du point de vue anatamique, le thymus des Rats soumis à 
une alimentation carnée exclusive paraissait volumineux, de 
consistance ferme et turgescente, de coloration congestive et ro
sée, enveloppé dans une couche dense de tissu adipeux. Le ta
bleau suivant indique une augmentation pondérale très nette 
du thymus, vis-à-vis des témoins de même poids initial. 

Poins POIDS RAPPORT 
DÉSIGNATION DU CORPS DU THYMUS T 

P T P 

I Témoin 101 grs 0,24 1/420 
7 Suralimenté 110 grs 031 1/364 
4 Témoin 94 grs 0,21 1/447 

10 Suralimenté 107 gi-s o;w 1/3.T6 
5 Témoin !» gi-s 0,2<1 1/3(K, 

10 Suralimenté 112 grs O,;Î,T 1/;Î20 

L'accroissement du thymus existe donc en valeur absolue el 
en valeur relative, par rapport à l'augmentation totale du poids 
du corps. 
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l)u point de vue histologique, le thymus des animaux traités 
pi-ésentait l'aspect d'un organe en pleine activité. Au faible 
grossissement, les lobules paraissaient compacts et denses, ser
rés les uns contre les autres, avec des contours géométriques el 
l'éguliers, une corticale épaisse trouée par de nombreux vais
seaux. Au fort grossissement, le phénomène le ¡ilus frappant 
est constitué par la prolifération extrême des thymocytes, qui 
présentent des mitoses nombreuses aussi bien dans la coi'ticale 
que dans la médullaire. Celle-ci renferme des corpuscules d. 
Hassall rares et peu développés. 

Le tissu conjonctivo-graisseux, qui entoure le thynms d'un 
épais pannicule, est à peu près absent à l'intérieur même de 
l'organe : les espaces interlohaires sont très étroits, comme 
(mserrés entre des lobules turgescents. 

Tl est donc certain qu'une alimentation surabondante et riche 
en itmtériaux azotés l'avorise la prolifération des thymocytes 
et j)rovoque l'hypertrophie du thymus. Lue constatation s'im
pose à ce propos : nous avons déjà noté que l'élément réticulaire 
du thymus était beaucoup moins sensible à l'inanition que l'élé
ment thymocytaire ; le même phénomène se retrouve lorsqu'on 
étudie les effets de la suralimentatitm azotée, et l'hypertrophie 
thymique qui succède à ce traitement est due exclusivement ,~ 
la prolifération thymocytaire, tandis que le réticulum ne réagit 
que d'une Cagon tout à fait effacée. 

C. — A c t i o n des extra i ts de t h y m u s et des implantat ions thymi
ques sur le th3rmus. 

L'administration par voie entérale ou parentérale de thy
nms et d'extraits a fait l'objet de quelques études, en ce cpii 
concerne leur action sur le thymus même des animaux traités. 

SALKIND (1915) a constaté que le thymus des Rats thymophagcs ¡irésenlc 
les mêmes modifications que celui des Rats nourris de muscle cru : con
gestion vasculaire, prolifération intense des thymocytes, rareté des corpus
cules de Hassall. 

DUSTIN (1919), alimentant des grenouilles à la fin de la péri(KÍc hivernale 
avec des fragments de thymus, observe une régénération rapide de lor-
gane : la sclérose hivernale disparaît très vite, et les tliymocytes se multi
plient activement par mitoses. 



Les extraits de thymus, administrés par voie parentérale ont donné à 
AM/VTO (1927), une hypertrophie thymique, tandis que \ISHIMUHA {192H) 

obtenait par le même procédé une atrophie du thynuis chez le Rat. 
Il faut rapprocher de ces études les recherches sur l'évolution du frag

ment tliymique qui subsiste après thymectomie subtotale. Suivant M. M. 
HoSKiNS (1921) chez les larves de Pana sylvatica, la résection d'une moitié 
du thymus n'est pas suivie d'une hypertrophie compensatrice de l'autre 
moitié. Selon PIGHINI au contraire (1922) la thymectomie subtotale, prati
quée chez le Poulet, provoque ime hyperplasie du fragment sul)sistant : 
cette hyperti-ophie réactionnelle consiste surtout en ini dévelopiiement 
excessif des corpuscules de Hassall et du stroma réticulaire. 

JVos reclierehes personnelles ont porté sur einci séries d'ani
maux : une séide de Rats albinos, deux séries de Cobayes et 
deux séries de Lapins. 

EXPÉRIENCE ITl. —• Quatre jeunes Cobayes de 160 à 210 gram
mes ont reçu pendant dix jours 0 gr. ."iO d'extrait de thynms (ex
trait perthyinique désalbuminé Carrion) en injections intra-péri-
tonéales. Deux témoins ont été sacrifiés le même jour : leur 
thymus était volumineux et rosé, de consistance ferme, formé de 
lobules aux contours géométriques et réguliers avec une corti
cale épaisse et dense, et des corpuscules de Hassall volumineux 
dans la médullaire. Chez les animaux traités, aucune différence 
appréciable ne se manifestait, ni dans les dimensions, ni dans 
le poids du thymus, ni dans l'aspect des lobules, ni dans la vas-
cularisation. Thymocytes et corpuscules de Hassall présentaient 
sensiblement le même aspect que chez les témoins. 

Le tableau suivant montre que le poids du thymus n 'a subi 
chez les autres animaux traités que des variations insignifian
tes : 

POIDS POIDS RAPPORT 
DÉSIGNAriON DU CORPS DU THYMUS _T_ 

P T P 

1 Témoin 200 grs o,;fi gr. iyr>71 
2 id 196 grs 0,28 gr. l./XfM) 
3 Traité 185 grs 0,36 gr. 1À'>14 
4 id, 228 grs 0,40 gr. 1/570 
5 id. 198 grs gr. l/f>93 
G id. 220 gi-s 0,31 gr. 1/709 
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EXPÉRIENCE TV. — Des jeunes Cobayes de 190 à 220 gram
mes ont reçu de trois à six injections sous-cutanées d'extrait 
thymique (0 gr. 50 par injection). Us ont été sacrifiés le quatriè
me et le septième jour du traitement. Comme il était aisé de 1 
prévoir d'après le résultat de l'expérience précédente, aucune 
modification anatoinique ou histologique n'était appréciable 
l'examen du thymus des animaux traités. 

EXPÉRIENCE V. — Dans une portée de sept jeunes Lapin.s. 
pesant de 850 à 1.280 grammes, cinq animaux ont reçu 9 injec
tions sous-cutanées de 2 gr. 50 d'extrait thymique. Les sept 
animaux furent sacrifiés le dixième jour de l'expérience. Une 
fois encore, le résultat s'est montré complètement négatif. Au
cune différence importante ne se manifestait dans le poids du 
thymus ni dans sa structure histologique. Les variations obser
vées étaient de faible amplitude et ne dépassaient pas celles 
qu'on observe normalement chez les Lapins non traités. 

EXPÉRIENCE Vf, — Six jeunes Lapins de 460 grammes à 600 
grammes reçoivent, à raison de trois par semaine, neuf implan
tations de fragments thymiques dans le tissu cellulaire sous-
cutané du dos. Ces greffons, d'un poids moyen de 0 gr. 40 .•' 
0 gr. 50, et partagés en plusieurs fragments, sont prélevés asep
tiquement sur des Lapins de 1.500 à 1.800 grammes ; la greffe 
est pratiquée également avec les plus minutieuses précautions 
d'asepsie ; la plaie est fermée par des agrafes. Ces animaux 
sont sacrifiés par assommage le vingt-cinquième jour de l'ex
périence. 

Le thymus des Lapins traités ne présentait, ni du point de 
vue anatomique, ni du point de vue histologique, aucune diffé
rence apparente avec les témoins ; dans les deux cas, il s'agissait 
d'organes en pleine activité, avec une vascularisation intense, 
des mitoses nombreuses de thymocytes dans la corticale, des 
corpuscules de Hassall rares et peu développés dans la subs
tance médullaire. 

EXPÉRIENCE VIT. — Huit jeunes Rats albinos des deux sexes 
âgés d'un mois au début de l'expérience, reçoivent quotidien
nement 0 gr. 05 d'extrait thjanique en injection intra-périto-
néale pendant 40 jours. Quatre sujets appartenant aux mêmes 
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portées sont conservés comme témoins. Tous ces animaux sont 
sacrifiés par assommage le 41'""' jour de l'expérience. A l'exa
men macroscopique, le thymus des Rats injectés était volumi
neux, de consistance ferme, de coloration blanche et rosée. Le 
tableau suivant résume les données pondérales enregistrées dans 
cette expérience. 

N A TÜRK 
POIDS POIDS RAPPORT 

N A TÜRK DU CORPS DU THYMUS T 
DU TRAITEMENT P T P 

1 Témoin Sn gr. 0,22 
2 id. 74 gr. N,17 I/4;j5 3 id. 88 gr. 0,21 t/419 
4 id. 80 gr. 0,25 1/320 
5 Rat injecté 103 gr. 0,33 

0,28 
1/321 

G id. 99 gi-. 
0,33 
0,28 1/353 

7 id. 91 gr. 0,31 1/293 
8 id. 101 gr. O;Î7 1/273 
9 id. 86 gr. 0,24 

0,20 
1/3,58 

10 id. LŒ gr. 
0,24 
0,20 1/403 

11 id. m gr. 0,25 L/3fi8 12 id. 98 gr. 0,30 L/32(i 

Un traitement prolongé par l'extrait thymique produit donc, 
chez le Rat blanc impubère, une nette augmentation de la crois
sance pondérale en général et du poids du thymus en particu
lier : cependant, il semble que l'accroissement du thymus reste, 
à j)eu de chose près, proportionnel à celui du corps. 

L'examen histologiciue ne fait apparaître aucune différence 
appréciable entre le thynms des témoins et celui des animaux 
injectés : dans les deux cas l'organe se présente avec des signes 
marqués d'activité, une densité de thymocytes remarquable et 
des mitoses nombreuses. 

Il ressort des expériences III à V, que nous avons résumé 
ci-dessus, que les extraits de thymus administrés par voie pa
renterale pendant une courte période (trois à dix joui's) chez 
le Lapin et le Cobaye, ne provoquent aucune modification re-



inarquable da thynms, ni dans le domaine macroscopique, ni 
dans le domaine microscopique. 

Les implantations répétées de fragments thymiques chez le 
jeune Lapin (expérience VI) ont également donné un résultat 
négatif. Seule, la dernière expérience, prolongée pendant qua
rante jours, a fait apparaître une accélération de la croissance 
du thymus, proportionnelle à l'accélération de la croissance so-
matique et ne s'accompagnant d'aucune modification histolo
gique appréciable. 

Xous rappelons que l'extrait de thymus utilisé dans ces expé
riences était un produit purifié, complètement débarrassé de 
ses albumines (Laboratoires Carrion). 

I). — Conclus ions : L e s rappor t s d u t h y m u s e t de l ' a l imenta t ion . 

11 résulte des recherches précédentes que le thymus est sous 
la dépendance étroite de l'apport alimentaire : l'inanition pro
voque son atrophie rapide, la suralimentation azotée stimule 
son développement. Faut-il en déduire, à la suite de JOLLY et 
LEVIN, de DUSTIN, qu'il s'agit là d'un organe de réserve, ou plus 
précisément d'un organe placé en dérivation sur le métabo
lisme des nucléo-protéides, qu'il accumule par mitoses thymo-
cytaires et cju'il libère soit par pycnoses (DUSTIN), soit par émi
gration des thymocytes (JOLLY et LEVIN), au prorata des besoins 
de l'organisme ? Quatre arguments au moins peuvent être invo
qués en faveur de cette opinion : 

1" les modifications considérables du thymus suivant les 
variations de l'apport alimentaire ; 

2° l'abondance exceptionnelle des noyaux, riches en matériel 
phosphore ; 

3° l'abondance des phénomènes initotiques et pycnotiques, 
traduisant le remaniement perpétuel et l'activité intense des 
thymocytes ; 

4° l'involution thymique de la puberté, au moment où l'or
ganisme fait un appel considérable de nucléines pour assurer 
les derniers stades de la morphogénèse et la maturation des 
produits génitaux. 

Mais il nous semble d'autre part que trois objections peu
vent être faites à cette théorie : 
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1 ° Le fait que le thymus est sous la dépendance étroite de 
l'apport alimentaire n'implique pas forcément qu'il s'agisse 
d'un tissu de réserve. D'autres organes, en particulier la rate et 
le testicule, subissent également une atrophie considérable dans 
l'inanition : personne ne songe à les assimiler à des tissus de 
réserve. T̂ es chiffres de TJEVIN sont tout à fait suggestifs en ce 
qui concerne la rate : dans l'ensemble de ses expériences sur le 
Pigeon soumis au jeiine aigu, la diminution moyenne ilu thy
nms était de 77 et celle de la rate de 67 /-f. 

L'inanition n'est pas un phénomène physiologique : l'atro
phie du tliynms dans ces conditions indique seulement ((u'il 
s'agit d'un organe extrêmement fragile, et non que ses fonc
tions essentielles soient d'accumuler et de libeller du matériel 
nucléaire. 

2° Un second fait, qui nous renforce dans cette opinion, est 
illustré par la rareté des pycnoses de thymocytes dans un thy
mus normal uu byjiertrophique. La pycnose semble un phéno
mène accidentel, qui apparaît avec une rapidité extT'ême dans un 
grand nombre de circonstances pathologiques, dont l'inanition 
ne représente qu'un des nmltiples aspects. 

fje froid, les intoxications chinn([ues, les états infectieux pi'o-
voquent également un accroissement considéiablc des phéno
mènes pycnotiques : dans ces conditions, l'involution thynnque 
fait partie d'une réaction généiale de l'oi'ganisme, dépourvue 
de toute spécificité, et dont les synqjtômes les plus marquants 
sont, outre l'atrophie du thymus, l'hypertrophie des surréna
les et les ulcérations digestives : c'est la réaction d'alarme, indi
vidualisée par les travaux de SELYE et de ses collaborateurs. La 
signification de ce phénomène reste mal élucidée, mais cadre 
difficilement avec la conception du thymus considéré connue mi 
« tissu de réserve ». 

'S" Signalons enfin que LEREBOULLET et ODIXET ont montré 
(lue les nucléinates utilisés en thérapeuti(|ue ont une action très 
différente de celle des extraits thymiques : de plus, ces auteurs 
ont obtenu des résultats particulièrement nets sur la croissance 
et révohiti(m sexuelle en adnnnistrant des extraits thynnques 
complètement désalbitminés. 11 serait donc aventureux de consi-
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dérer uniquement ie tliynms comme une glande tiolocrine, distri-
Imant les nucléines dans le milieu intérieur. 

En résumé, nous sommes conduits à supposer ĉ ue le thymus 
ne joue pas normalement le rôle d'un organe de réserve et que 
la pycnose des thymocytes n'est pas un phénomène physiolo
gique, mais un phénomène accidentel, voire pathologique. L'ina
nition n'exagère pas le mécanisme physiologique de l'élabora
tion thymique, mais fait apparaître au contraire un mécanisme 
nouveau, ne jowmt que dan.s les conditions accidentelles : c'est 
la pycnose des petites cellules thymiques, qui produit secondai
rement rinvohition de l'organe. 





C H A P I T R E I I 

A C T I O N D E S H Y P E R V I T A M I N O S E S ET D E S R É G I M E S 

É L E C T I V E M E N T C A R E N C E S E N V I T A M I N E S 

A. — Recherches antérieures. 

Dans le nombre considérable des recherches expérimentales 
consacrées aux juodil'ications histologiques que provoquent les 
carences vitanuniques et les hypervitaminoses, la part consa
crée au thynras est extrêjuement restreinte : souvent, son étude 
est complètement négligée ; d'autres fois, on se borne à signa
ler en quelques mots une diminution considérable de poids, ou 
inênie son entière disparition. 

Il existe ainsi un contraste frappant entre la masse impo
sante des documents anatomiques qui traitent de l'action des 
vitamines sur l'organisme en général, et les renseignements ra
res, succincts, et souvent contradictoires concernant l'action de 
ces mêmes agents sur le thymus en particulier. 

Tl convient, cependant, de rappeler brièvement les résultats 
observés dans ce domaine par un certain nombre d'auteurs. 

VITAMINE A ET THYMUS. 
L'avitaminose A détermine une atrophie du thymus chez le Rat impu

bère selon SiMONNET (1925), WOLBACH et HOWE (1925), HIHOTA (1938), SUBE 
(1938). 

SiMONNET note chez le Hat carence une diminution pondérale du thymus 
très supérieure à colle qui est constatée pour le poids dn corps. Si l'on 
représeiUe par le chilïre 100 le poids moyen de l'organe chez l'aniinal du 
même âge et cfui reçoit im régime complet, le poids moyen du thymus est 
de 41 chez le Rat carence. Il existe donc une atrophie thymique à la fois 
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e n v a l e u r a b s o l u e e t e n v a l e u r r e l a t i v e , p a r r a p p o r t a u jwic ls d u c o r p s ; 
m a i s c e t t e a t r o p t d e n e s ' a c c o m p a g n e , d 'après l ' a u t e u r , d ' a u c u n e m o d i f i c a 
t i o n l i i s t o l o g i q u e b i e n n e t t e . 

S e l o n SURE, l a d i m i n u t i o n d u p o i d s d u t b y n m s est m o i n s m a n p i é e d a n s 
l a c a r e n c e e n f a c t e u r A q u e d a n s l a c a r e n c e e n f a c t e u r B ; e l l e a t t e i n t 
e n m o y e n n e 28,5 % d a n s l e p r e m i e r cas , cont i ' e 50 à 60 % d a n s lo s e c o n d . 

WOLBACH et H o w E o n t d o n n é u n e é t u d e h i s t o l o g i q u e t r è s c o m p l è t e d e s 
m o d i f i c a t i o n s t h y m i q u e s d a n s l ' a v i t a m i n o s e A c h e z lo Hat b l a n c . U s t i 'ou 
v e n t u n t h y m u s t r è s r é d u i t , o ù l e s t h y m o c y t e s s o n t d e v e n u s r a r e s ; mai .s 
i l s n o t e n t s u r t o u t u n e h y p e r t r o p h i e c o n s i d é r a b l e d e s f o r n u i t i o n s H a s s a l 
l i e n n e s , q u i p r e n n e n t l ' a s p e c t d e cyst .es l i m i t é s p a r u n é i ) i t b é l i u m a p l a t i , 
e t r e n f e n n a n t d e s n i a s s e s h y a l i n e s a v e c d e s s t r a t e s c o n c e n t r i q u e s . 

I l e s t c u r i e u x d e r a p p r o c h e r c e s c o n s t a t a t i o n s d e s j i b é n o n i è n e s v o i s i n s , 
s i g n a l é s d a n s le t h y m u s p a r SPENCE ( l S ) : a ) , à la s u i t e d e i - é g i m e s p o l y c a 
r e n c é s , r e n f e r m a n t u n e q u a n t i t é i n s u f f i s a n t e d e s q u a t r e f a c t e u r s A , B , C 
et D : l 'oz 'gane é t a i t a t r o p h i q u e e t l e s c o i i i u s c u l e s d e H a s s a l l h y j > e r t r o p h i é s 
p r ô n a i e n t p a r f o i s l ' a s p e c t d e c y s t e s r e v ê t u s p a r d e s c e l l u l e s d ' a s p e c t k é r a -
t i n i s é , a n a l o g u e s a u x c e l l u l e s é p i d e r m i q u e s . 

C e s d o n n é e s p r é s e n t e n t u n t r è s g r a n d i n t é r ê t : d e j m i s l es r e c h e r c h e s dî  
WoLBACH e t H o w E , o n c o n s i d è r e q u e la l é s i o n c a r a c t é r i s t i t p i e de l ' av i ta 
m i n o s e A e s t c o n s t i t u é e p a r u n e k é r a t i n i s a t i o n e x a g é r é e d e s é p i t h é l i u m s 
d e r e v ê t e m e n t e x t e r n e , e t p a r la s u b s t i t u t i o n d 'un é p i t h é l i u m s t r a t i f i é e t 
k é r a t i n i s é a u x é p i t h é l i u m s qu i r e v ê t e n t l ' a p p a r e i l i 'esj ) iratojre , l e t u b e di 
gcs t i f , l 'œ i l ( x é r o p h t a l m i e ) , l e t r a c t u s g é n i t a l ( c o l p o k é r a t o s e ) . 

A c ô t é de l a d i m i n u t i o n p o n d é r a l e de l ' o r g a n e ot do l ' h y p e r t r o p h i e d e s 
f o r m a t i o n s HavSsa l l i ennes , p h é n o m è n e s !>anaux e t i ) iov tK [ués p a r d e s 
c a u s e s m u l t i p l e s , l a k é r a t i n i s a t i o n d e s c o i p u s c u l e s d e HASSALL a u c o u r s de 
l ' a v i t a m i n o s e A m é r i t e d o n c u n e m e n t i o n t o u t à f a i t p a r t i c u l i è r e . 

L e s e f f e ï s de Vhijpervitaminose A s u r le t h y m u s o n t é t é é t u d i é s p a r 
HiROTA (1937), qui s i g n a l e s o n a t i ' oph ie . On .sait q u e l ' h y p e r v i t a m i n o s o A 
e x p é r i m e n t a l e d é t e r m i n e , d e f a ç o n g é n é r a l e , d e s t r o u b l e s t r è s v o i s i n s d e 
c e u x q u ' o n o b s e i ' v e d a n s r a v i t a m i n o s e : a r r ê t do l a c r o i s s a n c e e t k é r a t i 
n i s a t i o n d e s é p i t h é l i u m s . 

N o t o n s enf in q u e l ' a d m i n i s t r a t i o n p a i e n t é r a l o d ' e x t r a i t s d e t b y i m i s 
n e p r o l o n g e p a r l a s u r v i e d e s R a t s c a r e n c e s e n f a c t e u r A (SIMONNEÏ, 1925). 

S e l o n HiROTA (1937) c e p e n d a n t , l a p o u d r e d e t h y m u s ))eut e m p ê c h e r l 'ap
p a r i t i o n d e s s i g n e s d ' a v i t a m i n o s e A c h e z le R a t c a r e n c e . 

^"lTAM]XE .S B E T THYM-US. 
L'avitaminose B e n t r a î n e , c h e z le P i g e o n et le R a t , u n e r é d u c t i o n c o n s i 

d é r a b l e d u t h y m u s qu i p e u t a l l e r j u s q u ' à s a d i s p a r i t i o n c o m p l è t e : t e l l e s 
s o n t l e s c o n c l u s i o n s d e FUNCK e t DOUGLAS (1914), M e CARISSON (1919), PORTIER 
(1920), RMMET e t ALLEN (1,920), FINDLAY (1921), IXI.MBA (1923), M m e RAMIOIV-
ot LoMBA (1923), KORENCHEWSKY (192:5), GROSS (1924), ot p l u s r é c e m m e n t , 
d c SURK, THACHTEH ot •WAIJCEH (1931), SURE (Ufô8) et HIROTA (1938). 

THACHTEH, SURE e t VVALKER o n t r é a l i s é c h e z l e H a t a l b i n o s u n r é g i m e 

http://cyst.es
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AVITAMINOSE 
RATS CARÎ NC^S 

(THYMUS) 
RATS TÉMOINS 

(THYMUS) 

B 1 0,0553 0,2B97 
B 2 0,0808 0,2513 
D 6 0,1020 0,1860 
Com])lexe B 0,0770 • 0,1910 

La cai-encc isolée en vitamine B^ provoque donc une atrophie thymique 
plus forte que celle qu'on observe dans la carence B totale. 

Il faut rapprocher do ces résultats expérimentaux les constatations ana-
tomopathologiqncs, qui montrent l'atrophie considérable du thymus, chez 
l'homme, dans le béribéri (MUIRA, 1899 ; ANDREWS, 1912 ; WILLIAMS et CRO-
WF.LL (1915) ; TOULLEC et Riou (1938). 

L'étude histologique du thymus atrophique dans l'avitaminose B n'a 
donné lieu à aucune controverse notable. L'atrophie est parfois si lapide 
qu'on peut croire à un accroissement du nombre des corpuscules de Hassall 
(KORENCHEWSKY), mais la plupart des auteurs signalent simplement une 
involution banale, avec prolifération d'un tissu conjonctivo-graisseux de 
substitution. 

Cependant, l'interprétation de ces modifications thymiques a été très 
discutée ; il faut en effet tenir cuniple de la. superposition de Vinanition 
aux effets de l'avitaminose B : l'inappétence est un symptôme important 
et précoce de cette avitaminose et l'on observe très vite, chez les animaux 
carences, une forte diminution de la quantité totale des aliments ingérés. 
LoMBA (192;}) a donné des tables comparatives des variations pondérales 
des divciï! organes dans ravitaininoso B et dans l'inanition. En général, 
l'inanition totale déterminerait une perte de poids plus forte que la carence 
élective, mais il s'agit de différences quantitatives, et non qualitatives : 
dans le cas du thymus, la différence entre le jeûne total et la carence est 
particulièrement faible. FINDLAY (1923) obsei-ve une disparition complète 

carence exclusivement en facteur G (vitamine antipellagreuse appartenant 
au groupe hydro-soluble des vitamines B) : ils observent dans ces condi 
tions une augmentation du poids des surrénales, coexistant avec une invo
lution importante de la rate et du thymus ; ce dernier est partiellement 
remplacé par de la graisse et du tissu conjonctif. 

Chez lo même animal. SURE (1938) a étudié l'action des carences isolées 
en facteurs Bj, B;, et Bg, comparées à un régime privé du complexe B tout 
entier. Voici les chiffres moyens observés pour lo poids du thymus dans ces 
différentes éventualités : 
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du thymus chez le Pigeon alimenté au riz poli, tout comme chez le Pigeoa 
inanitié ; il considère qu'il est impossible de différencier les effets de la 
carence en facteur B et ceux de l'inanition totale. Dans les deux ras, le 
thymus et le tissu lymphoïde, dont l'atrophie est toujours contenqioraine. 
se comportent conmie des réserves alimentaires qu'utilise un organisme 
sous-alimenté ou privé complètement d'aliments. 

En faveur de cette conception, nous pouvons encore signaler les expé
riences de CAHIDROIT (1924) et de HIROTA (1937) qui notent, après l'ablation 
du thymus, un raccourcissement léger de la suivie cliez les Hais carences 
en vitRmine B . 

L'action de VhypervUaniinoxe B sur le thymus n'a donné lieu (ju'à peu 
de rechercties. HIHOTA (1937) observe une régression du thymus sous l'in-
fiiience de doses élevées de vitamine B ; GIEUOSZ (19;W), chez le Cobaye, 
ne signale aucune modification thymique après rmjcction de hautes doses 
de vitamine B2. 

V L T A M I N K C E T THY.MLIS. 

Le thymus a été négligé par la plupart des autcui's qui ont étudié les 
lésions anatomiques de Yavitaminose C : LOMBA (192^$), M"'" HANDOI.N et 
LOMBA (1923), HIROTA (liX Ŝ) signalent simplement son ati-ophie. Selon 
FINDLAY (1921), on n'observe jamais d'hémorragies intcrsticielles dans le 
thymus des Cobayes scorbutiques. LOMBA signale également que l'ablation 
du thymus prolonge la suivie du Cobaye carence. 

Les données relatives aux effets de Yhypervitaminose C sont encore plus 
rares : HIROTA (1S>37) observe dans ces conditions une régression du thy
mus. Rappelons enfin que la teneur du thymus en vitamine C a été étudiée 
par Gt.ic*K et BISKIND, GiRoun et LEBLOND, HAMMAH ; GUCK et BISKIND (19.3<>) 
constatent que la concentration d'acide ascorbique dans la glande dimi
nue régulièrement à partir de la naissance. 

VITAMINE I ) ET THYMUS. 
On sait que la vitamine D , administrée à fortes doses, provoiiue une 

hypercalcémie modérée et une hyperphosphoréinie : elle augmente l'ab-
soiption digestive du calcium alimentaire et facilite la fixation du calcium 
sanguin sur les éléments du squelette. Nous avons vu d'autre part, en étu
diant la physiologie thymique, que les extraits thymiques sont hypocal-
cémiants, mais semblent e.xercer, tout comme le facteur D, une action 
favorable sur la fixation osseuse du calcium (GLAESSNEH et HAAS, 1929 ; 
GoMEZ, 1931 ; ODINET, 1984). L'action du thymus et celle de la vitamine D 
sur le métabolisme phospho-calcique paraissent donc, dans tme certaine 
mesure, synergiques (1). L'avitaminose D ne détemdne aucune modification 
du thymus chez le Lapin selon STOLTENBERG (1929) et chez le Rat albinos, 
selon SURE (1938). Au contraire, toujours chez le Rat, .TACKSON et CAHI.ETON 
(1922) et HIHOTA (1938) observent par le même traitement une atrophie th>'-
mique. JOLLY (1985), après irradiation du thymus pai- les rayons ultra-

(1) La thymeotomi», selon Taylor (1935). empêcherait l'action du r.alciférol chez le 
Rat carence. 
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violets chez le Cobaye, observe de nombreux phénomènes de pycnose. HESS 
et SMITH (1931) ayant soumis dos Rats à une irradiation excessive par les 
rayons ultra-violets ou à l'administration de doses massives de Viostérol, 
ne signalent aucune modification de la croissance ni des glandes endocri 
nés. NiTZESCo et BBATIANO (19:̂ 6) administrent à das chiens des doses toxi
ques de vitamine D ; ils observent des s v T n p t ô m e s d'involution histologi
que du thymus (diminution du nombre des thymocytes). HIROTA (1937) 
considère également que Vhypervitaminose D produit une régression du 
thymus. 

Le thymus dos enfants rachiticiues a fait l'objet de plusieurs enquêtes : 
selon du CASTEL (1908) et DORLENCOUHT (19E4), il se trouve hahituellenient 
hypertrophié. Ces notions demandent d'ailleurs à être révisées ; du C.ASTÏÎ. 
considère que le thymus des enfants rachitiques est hypertrophique parce 
qu'il dépasse le poids moyen de 8 grarmues ; il nous suffira de rappeler 
que les chiffres admis à l'heure actuelle en ce qui concerne le poids nor
mal du thymus sont très supérieurs à ces données : le poids moyen à la 
naissance serait de 10 gr. 216 pour RONCOM et de 13 gr. 26 pour HAMMAR. 
L'hypertrophie thymique du rachitisme humain paraît donc très douteuse ; 
dans la plupart des cas où l'on a pfirlé de gros thymus, la glande ne dépas
sait pas les dimensions habituelles. 

VITAMINE E ET THYMUS. 
Les relations du thymus avec le facteur lipo-soluble K, vitamine de la 

fécondité, sont très peu connues. EVANS et SIMPSON (1934) étudiant l'action 
de l'homione gonadotrope urinaire sur des Rats normaux et carences en 
vitamine E , observent dans les deux cas une involution thymique absolu 
ment identiffue. La destruction des éléments de la lignée séminale, liée à 
la carence en vitamine E , no semble donc exercer aucune influence, mémo 
indirecte, sur la croissance du thymus. 

GiEDOSZ (1938) recherchant l'action de fortes doses de vitamine E sur 
les glandes endocrines du Cobaye, n'observe aucune modification dans le 
thymus et dans la plupart des autres glandes : le seul phénomène rencon 
tré est une stimulation, très inconstante, de l'activité thyroïdienne. 

B . — R e c h e r c h e s p e r s o n n e l l e s . 

ACTION DE LA VITAMINE A (HYPEKVITAMINQSE ET CARENCE) SUR 
LE THYMUS. 

La vitamine A, facteur de croissance et anti-xérophtalinique, 
appartient au groupe des vitamines liposolubles. Etroitement 
apparentée aux caroténoïdes, elle traverse dans l'économie un 
cycle évolutif, dans lequel les travaux de CHEVALLIER et de ses 
collaborateurs ont permis de décrire plusieurs phases : 
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1) la p r o v i t a m i n e A , ou ß. carotène, aiiportée par l'alinien-
tation. 

2) l'hépato-vitamine A , forme de stockage, renfermée dans 
le foie. 

3) l'hémo-vitamine A , dernier corps connu de la série, et (ini 
constitue la f o r m e active de la vitamine. 

* 
** 

Xons avons réalisé une Hypervitaminose A par des injec
tions sous-cutanées quotidiennes, pendant six à (luarante-denx 
jours, d'une solution huileuse de vitamine A chez le Lapin et le 
Rat albinos impubères. Le prodmt utilisé était l'anumine (Labo
ratoires Byla) à doses variant entre iKXX) et 20.000 unités inter
nationales par jour (Expériences I et II). 

La carence élective en facteur A a été étudiée chez le Kat 
impubère, d'après les régimes proposés par W i i > i o x (1922) et 
S i M o x x E T (1923) ; nous avons adopté la fornmle suivante : 

Caséine purifiée 20 grs 
Huile d'olive 12 grs 
Saccharose 60 grs 
Levure de bière sèche grs 
Mélange de sels 3 grs 70 

100 grs 70 
Le mélange de sels utilisé avait été préconisé par Me COU.UM 

et DAVIS (1915). 
Chlorure de sodium 0,173 gr. 
Sulfate de magnésie anhydre 0,266 gr. 
Phosphate dipofassique 0,954 gr. 
Phosphate monosodique 0,347 gr. 
Phosphate monocalcique 0,.540 gr. 
Lactate de calcium 1,300 gr. 
Citrate ferrique 0,118 gr. 

3,698 gr. 
C e régime a été appliqué à 18 Rats blancs de sexe mâle, pe-
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DURÉE DE 
I,'EXPÉRIENCE 

DOSE 
QUOTIDIENNE 

POIDS 
DU COUPS 

POIDS 
DU THYMUS 

1 G joui'S témoin 400 gi-s 1 gr. 03 
3 id. 20.000 V. I 475 grs 1 gr. 22 

18 joure témoin 590 grs 1 gr. 39 
6 id. 10.000 V. I 580 grs 1 gr. 30 

Les examens histologiques ont confirmé les résultats néga
tifs de l'étude pondérale : il n'existait aucune différence notable 
entre le thymus des Lapins hypervitaminés et celui des témoins. 

E X P É R I E N C E 1 1 . — Des jeunes Rats de 40 à 70 grammes ont 
reçu pendant 21 et 42 jours une injection quotidienne de 5.000 
U , I. de vitamine A. 

Ln exemple typique des modifications pondérales observées 
est reproduit dans le tableau suivant : 

sant do 40 à 70 grammes au début de l'expérience. Quinze de 
ces animaux ont présenté, du 40'"" au 55""' jour, des lésions ocu
laires qui se sont terminées par une véritable fonte purulente 
de l'œil chez les sujets sacrifiés très tardivement. Trois Rats 
sont morts spontanément au cours de l'expérience ; leurs con
génères les ont en partie dévorés. Les témoins, de même poids 
initial que les animaux carences, ont reçu le même régime addi
tionné d'un mélange de son et de carottes crues hachées, à la 
dose de 30 grammes environ par 100 grammes de ration. Aucun 
témoin n'a présenté de xérophtalmie, et la croissance est restée 
normale (KXPÉRI?;X^CE I I I ) . 

ExpÉEif;NCE I. — Des jeunes Lapins de 400 à 600 granunes 
ont reçu, pendant six et dix-huit jours, une injection sons-cuta
née quotidienne de 5.000 à 20.000 L^ I. de vitamine A. 

Aucune modificatifm appréciable n'a été constatée dans le 
poids du corps ni dans celui du thyrrms, comme le démontrent 
les exemples suivants. 
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DURKK DE DOSE POIDS POIDS RAPPORT 
T 

L'EXPÉRIENCE QUOTIDIENNE DU CORPS DU THYMUS "p" 

2 21 jours témoin 75 grs 0.19 1/394 
4 id. ,5.000 U. I. 70 grs 0.'22 1/318 
5 id. 5.0(M) U. I. W> grs 0.17 l/'t70 
9 42 joui'S témoin m grs l).2S i/;w9 

11 id. .5.000 U. I. 80 grs 0.21 1/419 
12 id. 5.000 i:. I. gi-s 0.21 1/438 

Dans le premier groupe, constitué par les Rats qui ont reçu 
en vingt-et-tm jours une dose totale de 105.000 U. I. de vitaudne 
A, le thymus n'a subi aucune modification pondérale notable. 
Dans le second groupe au contraire, après une dose totale de 
210.000 U. L, administrée en f^uarante-deux jours, on observe 
une diminution constante du poids du thymus en valeur abso
lue : son poids moyen s'établit à 0 gr. 205 contre 0 gr. 260 chez 
les témoins, soit une diminution de 21,1 %. Mais cette différence 
disparaît en valeur relative, lorscpi'cm rapporte le poids du 
thymus ( ï ) au poids du corps (P). Les Rats hypervitaminés 
présentent en effet un ralentissement de leur croissance pondé-

T 
raie et le rapport — conserve une valeur très rapprochée de 
celle qu'il détient chez les témoins. 

U existe donc, chez le Rat impubère traité i)endant six se
maines par des doses élevées de vitamine A, un abaissement de 
la courbe générale de croissance, qui s'accompagne d'un ralen
tissement de la croissance du thymus proportionnelle à celle 
du corps. 

Nous avons pratiqué l'examen histologique du thymus d'un 
certain nombre de Rats traités pendant vingt et un et quarante-
deux jours : la structure normale de l'organe était conservée, 
les lobules avaient des contours géométriques, une corticale lar
ge avec des thymocytes denses et présentant des figures de 
mitose. Les corpuscules de Hassall avaient gardé leur appa
rence et leurs dimensions normales ; leur nombre n'était pas 
augmenté. 
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№ DÉSIGNATION 
DUHÉK DE 

L'EXPÉHIENCE 
POIDS 

DU CORPS P 
POIDS DU 
THYMUS T 

RAPPORT 
•i' 
R 

1 tc iTioin 40 jours 110 grs 0.24 1/458 
8 carence » » 87 grs 0.18 ly'483 
3 témoin 50 jours 125 grs 0.3;̂  1/387 
0 carence » » 92 grs 0.14 1/657 
0 témoin 60 jours UO grs 0.31 1/451 

Vi carence » » 84 gi-s 0.11 1/76;̂  
6 témoin 70 jours 15() grs 0.37 1/421 

20 carence » » 107 grs 0.13 1/823 

L'avitanunose A détermine constamment une diminution 
pondérale du thymus, en valeur absolue et relativement au poids 
du corps. Cette diminution est déjà nette au 50"" jour de l'ex
périence. L'examen microscopique du thymus des Rats carences 
montre des symptômes manifestes d'involution : lobules de di
mensions réduites, à contours polycycliques et dentelés, corticale 
anuncie et parfois disparue ; la densité des thymocytes est très 
diminuée et leurs mitoses deviennent très rares ; les phéno
mènes jiycnotiques sont exceptionnels. Les coi'puscules de Has
sall sont augmentés dans leur nombre et leurs dimensions ; cer
tains ont pris une apparence kystique. 

Au total, l'avitaminose A réalise une involution thymique 
très accentuée du type chronique, physiologique ; l'hj-pertrophie 
des formations hassalliennes et la réduction du nombre des nn-
toses sont tout à fait nettes, tandis que les pycnoses des thymo
cytes ne sont guère plus fréquentes que dans les thymus nor
maux. 

Ë x p É R i K N C K III. — Dix-huit Rats impubères, soumis à un 
régime électivement carence en vitamine A, ont été sacrifiés du 
40"" au 70'" jour de l'expérience. Il existait dans tous les cas 
une atrophie importante du thymus, dont témoignent les exem
ples suivants : 
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ACTION DE LA VITAMINE В SUR LE THYMUS DU COBAYE (HYPERVITA

MINOSE). 

La vitamine Bi , ou aneurine, que WINDAUS et ses collabora
teurs ont obtenue cristallisée dès 1931, agit à doses minimes dans 
le béri-béri expérimental ; la dose active est de l'ordre de 1 /1000" 
de milligrannne chez le Rat. Elle est extrêmement peu toxique ; 
on a injecté en quatre semaines 125 centigrannncs de vitamine B i 
par kilogramme de Lapin sans provoquer d'accidents. 

Notre expérimentation a porté sur trois séries de quatre Co
bayes de 160 à 210 grammes, qui ont reçu, pendant 7 à 14 jours, 
des injections de vitamine IL à doses variables (2 milligram
mes à 2 centigrammes par jour). Les produits employés étaient 
la Bévitine (Sx)écia) et le Bénerva (Roche). 

Tjes animaux étaient sacrifiés pas asphyxie au gaz d'éclai
rage, 24 heures après la dernière injection. 

EXPÉRIENCE I. — Les Cobayes ont reçu, pondant 14 jours, une 
injection intra-péritonéale quotidienne de 2 milligrannnes de 
vitamine Ri. 

EXPÉRIENCE IL —• Les animaux traités ont reçu pendant 12 
jours, une injection intra-péritonéale quotidienne de 1 centi
gramme de vitandne Bi . 

EXI'ÉRIEN^CK I I I . — Ija dose quotidienne, injectée toujours 
par voie intra-péritonéale, a été de 2 centigrammes pendant 
7 jours. 

Les résultats de ces trois expériences se sont montrés tout 
à fait concordants : les animaux injectés n'ont présenté aucun 
symptôme d'intoxication générale. Il n'existait aucune modi
fication i)ondérale du thymus par rapport aux témoins, et l'as
pect histologique de la glande était entièrement nornml. 

Aux doses que nous avons utilisées, la vitamine Bi paraît 
donc complètement dépourvue d'action sur le thynms du jeu
ne Cobaye. 

ACTION DE LA VITAMINE С SUR LE THYMUS (HYPERVITAMINOSE ET 
CARENCE). 

IJ'acide 1. ascorbique, dont la synthèse est due à SZENT-GTYOR-
GYi, est actuellement identifié avec le facteur С hydro-soluble. 
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Cependant, on tend à considérer le scorbut comme une poly-
carence ; en plus du déficit en acide ascorbique, il y aurait une 
carence en facteur P. Cette vitamine P, renfermée dans la ci-
trine, et différente de la vitamine E'P ou B 2 , antipellagreuse, 
aurait pour rôle de limiter la perméabilité et de diminuer la 
fragilité des parois vasculaires. 

Pratiquement, l'administration d'acide ascorbique pur suf
fit pour empêcher l'apparition des signes de scorbut ou pour 
suspendre l'évolution de la maladie chez des sujets soumis à 
un régime carence. Il semble donc que l'acide ascorbique puisse 
toujours être considéré comme le facteur anti-scorbutique par 
excellence, la vitamine P ne jouant qu'un rôle secondaire dans 
les manifestations de carence et dans leur guérison. 

ExpÉEiEXCE I. — N"ous avons recherché l'action de l'acide 
ascorbique sur le thymus du Pat albinos, dans trois séries ex
périmentales. 

— Une série de Rats jeunes, âgés de trois mois ct demi à 
quatre mois, et pesant de 110 à 135 grammes, ont reçu pendant 
19 à 28 jours, une injection intra-péritonéale quotidienne de 5 
centigrammes d'acide ascorbique (Laboratoire Roche). 

— Deux séries de Rats adultes, pesant de 180 à 230 grammes 
ont reçu 10 centigrammes d'acide ascorbique par jour pendant 
15 à 28 jours : tme série en injections sous-cutanées, une série 
en injections intra-péritonéales. 

Tous ces animaux étaient sacrifiés au gaz d'éclairage 24 
heures après la dernière injection. 

I/étude pondérale et hisfologirpie du thymus chez les Rats 
traités par l'acide ascorbique ne nous permet de noter aucune 
modification sous l'influence de ce traitement : chez les su
jets jeunes comme chez les adtdtes, la glande ne se différencie 
ni par son poids, ni par son aspect microscopique, de ce qu'on 
observe chez les témoins. 

Aux doses utilisées, il apparaît donc que l'hypervitaminnse 
C n'exerce aucune action sur le thymius. 

EXPÉRIENCE IL — Nous avons étudié l'influence du régime 
scorbutigène sur la morphologie du thymus chez le jeune Co
baye : celui-ci est le sujet de choix pour l'étude expérimentale 
de l'avitaminose C. 
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Vingt jeunes Cobayes, pesant de 100 à 160 granunes au début 
de l'expérience, ont suivi le régime suivant, préconisé par 
FJEWIS en 1919 : 

Son de blé 10 grs 
Farine d'avoine oO grs 
Caséine purifiée 40 grs 
Lactate de calcium 4 grs 
Chlorure de sodium 4 grs 
Lait 20 grs 
lían 40 grs 

168 grs 
Les témoins ont reçu une alimentation identique, additionnée 

(le 50 milligrammes d'acide ascorbirine en pondre pour 16B 
grammes d'aliments. 

La quantité de nourriture absorbée variant de 30 à 50 gram
mes par jour et par annual, la dose ([uotidienne de vitamine » 
administrée était de 12 milligrammes environ. 

Les animaux traités peuvent se partager en trois groupes • 
1°) Certains animaux n'ont pu s'adapter au régime scorb' 

tigène, additionné ou non de vitamine C. Us ont refusé de s'ali
menter de manière suffisante et ont sru'combé dans les dix pi'e-
îniers jours de l'expérience. La mort étant survenue à la suite 
de phénomènes de dénutrition générale, nettement distincts du 
scorbut, l'état de leur thynms sortait du cadre de cette étude. 

2") Six Cobayes ont été sacritiés à des intervalles variant du 
dixième au vingt-et-unième jour du régime scorbutigène. L'exa
men du thymus de ces animaux ne montrait aucune différence 
p(mdérale bien nette avec le poids de la glande chez les témoins. 
L'examen histologicjue confirmait ces données négatives ; le 
thymus était formé de lobules volumineux et denses à contours 
géométriques, avec une corticale épaisse. La vascularisation 
était normale, aucune modification n'était perceptible dans le 
nombre et les dimensions des corpuscules de HASSALÎ,. 

3°) Les derniers Cobayes ont succombé spontanément du 
vingt-huitiiTOC au trente-deuxième jour de l'exyjérience après 
avoir présenté les symptcnnes classiques du scorbut. L'autopsie 
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montrait en particulier des lésions hémorragiques importantes 
du segment gastro-duodénal du tuhe digestif. 

Le thymus était congestif, légèrement diminué de volume. 
Xous avons i-ésumé dans le tableau suivant les chiffres moyens 
observés au cours de cette expérience. 

DÉSIGNATION 
NOMBRE 

D'ANIMAUX 
POIDS MOYEN 
UU CORPS P 

POIDS Movra 
nu THYMUS T 

RAPPORT 
T /P 

Témoins (i •2'Xi grs • 0 gr. ^) 1/002"" 
Groupe I 

(dénutrition) 8 l i s grs 0 gr. 08 1/1,537"' 
Groupe II 
(sacrifiés) 6 177 gi-s 0 gr. 33 1/536"" 

Groupe III 
(morts de sroi'but) 6 180,5 grs 0 gr. 24 1/7.50'°'' 

Le poids du thymus est diminué en valeur absolue et relati
vement au poids du corps chez les Cobayes morts de scorbut, 
mais cette diminution reste à tout à fait modérée et n'est pas 
comparable à eelle qu'on a signalée dans 1'a\utaminose B ou 
dans l'inanition. 

L'e:>samen histologique du thymus des animaux ayant suc
combé à la carence en facteur C n'a pu être réalisé que dans 
trois ca.s ; dans ces trois cas, il existait des symptômes d'invo
lution histologique : atrophie des lobules, réduction de la corti
cale, diminution de la densité des thymocytes avec disparition 
des mitoses. 

La congestion vasculaire était intense, mais aucune hémor
ragie intra-th^nnique n'a été notée ; les corpuscules de Hassall 
n'étaient pas modifiés. 

En résumé, les relations de la vitamine C avec le thymus ne 
semblent pas particulièrement étroits dans le domaine morpho
logique : l'hypervitaminose C, aux doses utilisées, s'est montrée 
sans action. L'avitaminose C ne détermine que des modifications 
peu accentuées et tardives, survenant dans les jours qui précè
dent la mort. 
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A C T I O N DE LA V I T A M I N E D SUR IJÙ THYVIUS nu L A P I N ET n i ' RAT. 

(H YPERVITAMTNOSE) . 

La vilaïuine D lipo-soluble, facteur anti-rachiti(]ue, s'utilise 
pi-atitiuement sous deux formes différentes : 

A.) Le.s p r o d u i t s bruts de l'irradiatuo'n de l'ergostérol, ([ui 

furent longtemps les seuls utilisés. On sait que l'ergostérol, ou 
provitamine D, se transforme en vitamine s o u s l'influence des 
rayons ultra-violets. Mais cette transformation s'opère par l'in
termédiaire d'une série de produits dont les pi'emiers sont dé
pourvus de toute action anti-rachitique et présentent par contre 
des propriétés toxiques. De plus, cette évolution ne s'arrête pas 
au facteur anti-rachitique : elle se jioursuit par la déctunposi-
tion de la vitamine D proprement dite, c p i i donne également 
naissance à des produits toxiques et dépourvus d'action anti-
rachitic[ue. Voici, selon W ILLSTAKD , la séri(̂  totale des produits 
d'irradiaticm : 

hlrgostérol 
I 

Lumistéi-ol 
\ 

Tachvstérol 

Vitamine \) 
^ Y 

Suprasférol I Suprastérol 11 Toxistéi'ol 
Deux d'entre e u x ont une action toxi([ue jiarticulièrement 

marcpiée : le tachystérol et le toxistérol. 
B ) L a vitamine D crista-Ilisée existe s o u s plusieurs formes 

dont l'activité anti-rachitique est plus o u moins nuiiT[uée : vita
mines D I , 1)2 , D J , 1 ) 4 , D S . Les vitamines 1)2 on ealciférol et D^ , 

qui paraissent les vitamines naturelles, sont douées d ' u n e acti
vité à peu près égale : 40.000 unités internationales anti-rachi-
li(iues par milligramme de vitamine 1 ) . . f.eurs pré])arati()ns 
sont également dépourvues de propriétés toxiques ; d'après 
W i L L S T A E D , il faudrait administrer 600.000 unités par jour pen
dant plusieurs semaines pour provoquer chez l'homme l'appa
rition de signes d'intoxication. 
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DURÉE 
DE L'EXPÉRIENCE 

IX) SE TOTALE 
INjœTÉE 

POIDS 
DU CORPS 

POIDS 
DU THYMUS 

1 Témoin » 435 grs 0,70 
4 id. » 402, grs 0 gr. 70 

7 Sept jours 0 milligr. •m grs 
0 gr. 62 

10 Quinze jours 12 milligr. 405 grs 0 gr. 87 
14 Dix huit jours 15 milligr. 430 grs 0 gr. 81 

L'examen histologique permettait de mettre en évidence, au 
faible grossissement, une glande d'apparence tout à fait nor
male, identique a celle que présentait le thjTnus des témoins : 
lobules volumineux à contours réguliers, corticale dense et épais
se. Au fort grossissement, les thymocytes se montraient très 
serrés dans la corticale, présentant de nombreuses images de 
mitose. 11 n'y avait pas de phénomènes pycnotiqnes ; les corpus
cules de Hassall n 'avaient subi aucune modification. L'adminis
tration de fortes doses de vitamine D, au cours d'une période 
variant de trois à dix-huit jours, ne provoque donc aucune lésion 
histologique dans le thymus du Lapin : nous avons même cons
taté, dans ces conditions, c[ue les mitoses de thymocytes étaient 
particulièrement fréquentes, 

Xos l'echerches ont porté sur une série de douze jeunes la
pins, de 300 à 400 grannnes, qui ont reçu, par voie sous-cutanée, 
une dose totale de 3 à 15 nnlligrainrnes de vitamine D (120.000 
à 600.000 unités) en une période variant de trois à dix-huit 
jours. Nous avons utilisé la vitamine D cristallisée, en solution 
huileuse, des Laboratoires BYLA et ROITSSKT.. Les témoins ont 
reçu une dose ég-ale d'huile d'olives stérilisée en injections sous-
cutanées. Le traitement a été parfaitement supporté par tous 
les animaux, qui n'ont présenté aucun trouble imputable à l'hy-
pervitanunose : en particulier, l'appétit était normal jusqu'à 
la fin de l'expérience. 

L'étude pondérale du thynms n'a montré aucune différence 
appréciable avec le thymus des témoins. Quelques exemples suf
firont à traduire ce résultat : 
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AcTrOX DE L.A V I T A M I N E E S U E L E T H Y M U S D U CoBAYE (HYPEHVI-
TAMTNOSB) . 

Le facteur lipo-soluble E, vitamine de la reproduction, est 
peu connu en dehors de son activité dans la sphère génitale. 
Xous avons étudié son action sur le thymus de douze Cobayes 
impubères, pesant de 260 à 330 grammes. Le produit utilisé était 
la vitamine Fl des laboratoires Byla : un milligramme de vita
mine E correspondant à un centimètre cube de la solution hui
leuse. 

— Une série de quatre Cobayes a reçu tous les deux jours, 
pendant 10 jours, une injection intra-péritonéale de 1 milli
gramme de vitamine E. 

— Une seconde série de quatre animaux a reçu pendant 
20 jours une injection de 1 milligranune de vitamine E tous les 
deux jours par voie inti'apéritonéale. 

— Une troisième série a reçu le même traitement pendant 
28 jours. 

Ces animaux étaient sacrifiés au gaz d'éclairage, 24 heures 
après la dernière injection. Aucune modification pondérale ap
préciable du thymus n'a été observée chez les Cobayes traités. 
L'examen histologique aboutissait au même résultat négatif. Le 
thymus était d'apparence tout à fait normale, et identique à 
celui des témoins. 

L'hypervitaminose E, aux doses utilisées, nous a donc iiaru 
dépourvue de toute action sur la morphologie du thymus. 

C. — Discussion des résultats obtenus dans les expériences pré

cédentes, 

Les modifications structurales du thymus au cours des hy-
pervitaminoses ou des carences électives soulèvent dans leur 
interprétation un certain nombre de difficultés. Le seul résultat 
])ositif observé dans ces expériences est constitué par une invo
lution thymique chronique, en général du type le plus banal, ana
logue à celle qu'on rencontre habituellement dans la sous-alimen
tation générale, dans les infections et les intoxications les plus 
diverses. Le problème est de savoir si l'involution thymique ob
tenue dans ces conditions résulte d'un effet direct, produit sur 



— 1 1 9 -

le thymus par l'excès ou par l'absence d'une vitamine donnée, 
ou bien si ce phénomène n'est que la conséquence d'un trouble 
général de la nutrition : intoxication générale dans les hypervi-
tannnoses, sous-alimentation ou état infectieux dans l'étude des 
régimes carences. 

L e s hypervitaminoses provoquées déterminent, dans cer
tains cas, des accidents toxiques graves pouvant aboutir à la 
mort. 

L'hypervitaniinose A est caractérisée par une dyskératose 
des tissus épithéliaux analogue à celle que provoque l'hypervita-
minóse : des troubles de la croissance et de l'état général, des 
hémorragies peuvent s'observer plus tardivement (COIXAZO et 
RODRÍGUEZ ; CORNIL, CHEVALLIER et PAIIXAS). L'hypervitaminose 
1) peut donner lie a à des accidents encore plus sévères. Les di
verses préparations commerciales d'Ergostérol irradié sont 
constituées par un mélange de substances dont certaines, comme 
nous l'avons déjà signalé, sont à la fois très toxiques et dépour
vues de toute action antirachitique. A doses massives, ces solu
tions complexes provoquent rapidement des phénomènes d'inap
pétence, d'asthénie et d'inanition. Bientôt apparaissent des pa-
résies, des contractures musculaires des extrémités, des hémor
ragies auriculaires et najsales, et la mort survient dans un état 
(le cachexie et de marasme du 5™° au 14""" jour. Par contre, les 
joréparations de -sdtamine 1) pure, cristallisée au synthétique, 
sont douées d'une toxicité très faible, infiniment moins grande 
que celle des produits bruts de l'irradiation de l'ergostérol. 

Les vitamines Bi et E, même à doses très élevées, n'entraî
nent l'apparition d'aucun trouble. On peut leur adjoindre la 
vitamine C, dont l'administration à doses massives provoque 
parfois quelques accidents bénins sans aucun retentissement 
sur l'état général. 

n est curieux de rapprocher ces données des résultats de 
nos expériences d'hypervdtaminose. Dans un seul cas (hyper-
vitaminose A) nous avons observé une diminution pondérale du 
thymus en valeur absolue, sans lésions histologiques bien nettes: 
il existait par contre un ralentissement léger de la croissance, 
et la courbe pondérale du thymus restait proportionnelle à celle 
du corps, 
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Dans tous les autres cas (hypervitaminose Bi , C. D. E), au
cun trouble de l'état général, de la nutrition ou de la croissance 
ne fut observé ; le thymus restait absolument normal, U est donc 
possible d'admettre ĉ ue les hypervitaminoses n'exercent aucune 
action spécificiue sur l'évolution du thymus ; lorsque la nutrition 
générale reste intacte, aucune modification n'apparaît au niveau 
de la glande (hypervitaminoses Bi , C, D et E) ; lorsque l'orga-
niKsme est atteint, les altérations du thymus demeurent propor
tionnelles au trouble de la croissance générale (hypervitami
nose A ) . 

L'étude des résultats obtenus par les régimes carences ré
serve des difficultés encore plus nombreuses. Quelques-unes 
semblent relativement faciles à élinuner : il est indisfiensa-
ble d'éviter les carences associées en réalisant un régime cpii 
renferme, avec des proportions convenables, toutes les vitami
nes, à l'exception du facteuj' iidéressé. Dans ce domaine, la lit
térature scientifique apporte à l'heure actuelle un choix consi
dérable de régimes électiveraent carences et bien équilibrés, par
mi lesciuels il suffit de choisir. 

D'autres questions, au contraire, sont presque insolubles : 
cpiel peut être le rôle des accidents infectieux très fréquents 
dans l'avitaminose A, et plus encore de la sous-alimentation, 
commune à la plupart des carences, dans l'involution thymique ? 
Xous avons vu que la plupart des auteurs reconnaissent qu'il 
est impossible d'établir pratiquement une différence entre les 
lésions thymic^ues provoquées par l'avitaminose B et celles 
cju'on observe dans l'inanition totale. A un moment donné de 
leur évolution, — plus ou moins tardivement selon leur nature, 
— les avitaminoses A et C détei'minent des troubles graves de 
la nutrition générale, un amaigrissement considérable, nn état 
grave et cachectique qui aboutit à la mort. Ces troubles progres
sifs de l'état général sont plus marqués dans l'avitaminose A 
que dans le scorbut, dont l'évolution fatale demeure beaucoup 
plus rapide et hâtée par des hémorragies ; or, n(ms avons cons
taté que les lésions du thymus sont beaucoup plus prononcées 
dans la carence en facteur A c|ue dans le scorbut. Dans ces con
ditions, il est naturel de supposer que l'involution thymique au 
cours des avitaminoses représente simplement une réaction ha-
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mile et commune à tous les états de dénutriiion. L ' h y p e r t i T j p h i e 
e t l a m u l t i p l i c a t i o n d e s f o r m a t i o n s h a s s a l l i e n n e s , s o u v e n t r e n 
c o n t r é e s d a n s l ' a v i t a m i n o s e A , n ' a p p a r a î t p a s c o m m e u n p h é -
n(miène spéci f ique : n o u s a v o n s v u q u ' o n p e u t les r e t r o u v e r d a n s 
l ' i n a n i t i o n t o t a l e ( S A L K I X D , J O L L Y e t L E V I X ) . 

1 1 n ' e x i s t e d o n c a u c u n s y m p t ô m e h is t f ) log ique qu i c a r a c t é r i s e 
1 ' i n v o l u t i o n thymic[ue d a n s les c a r e n c e s é l ec t ives . 

I). — Résumé. 
X o u s a v o n s c o n s t a t é d a n s u n e s é r i e d ' e x p é r i e n c e s q u e l ' a d -

m i r d s t r a t i o n d e d o s e s é l evées d e v i t a m i n e A p r o v o q u e u n e d i m i 
n u t i o n de l a <'roiKSance d u t h y m u s p r o p o r t i o n n e l l e a u r e t a r d de 
la croissancie c o r p o r e l l e , t a n d i s q u e l ' a c h n i n i s t r a t i o n d e s v i t a 
m i n e s Bi , C, D e t K, m ê m e à d o s e s t i 'ès é levées , ne p r o d u i t 
a u c u n e modi f i ca t ion a p p a r e n t e , m a c r o s c o j i i q u e ou m i c r o s c o p i -
cpie, d u t h \ n n u s . T J ' a v i t a m i n o s e A p r o v o q u e u n e i n v o l u t i o n t h y 
m i q u e t r è s a c c e n t u é e chez le R a t i m p u b è r e ; le m ê m e p h é n o m è n e 
s ' o b s e r v e , à u n d e g r é b e a u c o u p m o i n s p r o n o n c é , chez le C o b a y e 
s c o r b u t i q u e . D a n s les d e u x cas , il s ' a g i t d ' u n e i n v o l u t i o n t h y 
m i q u e b a n a l e , d u t y p e c h r o n i q u e , d é p o u r v u e d e t o u t s y m p t ô m e 
c a r a c t é r i s t i q u e . 

Il ne semble pas cjue ces expériences permettent de mettre 
en évidence une relation directe entre l'une ou l'autre des vita-
mines et l'évolution mmtomo-pJiysiologiqne du thymus. L e s m o 
d i f i ca t ions d e l a g l a n d e o b s e r v é e s d a n s l ' h y p e r v i t a m i n o s e A , 
d a n s les a v i t a m i n o s e s A . e t C, s ' a c c o m p a g n e n t en effet c h a q u e 
fois d e t r o u b l e s p l u s ou m o i n s m a r q u é s d e l ' é t a t g é n é r a l , de l a 
n u t r i t i o n et d e la c r o i s s a n c e ; e l les p e u v e n t ê t r e c o n s i d é r é e s 
c o m m e d e s c a s p a r t i c u l i e r s de l ' i n v o l u t i o n t h y m i q u e d e s i n t o 
x i c a t i o n s , des é t a t s i n f e c t i e u x ou d e l a s o u s - a l i m e n t a t i o n c h r o 
n i q u e . 





C H A P I T R E I I I 

A C T I O N D E S A G E N T S S T I M U L A N T S O U I N H I B I T E U R S 

D U S Y S T È M E N E R V E U X V É G É T A T I F 

L'innervation du tiiynius des Mammifères est assurée par 
des filets issus du pneumogastrique et du sympathique ; ces 
derniers proviennent des ganglions cervicaux et du premier gan
glion thoracique. 

Xous nous soimnes efforcé, dans ce travail, de préciser l'ac
tion respective des deux composants du système nerveux thy
mique sur l'évolution anatomique et histologique de l'organe ; 
dans ce but, nous avons étudié l'action d'un certain nombre de 
substances, dont les recherches phannacodynamiques ont fait 
connaître les effets sur le fonctionnement di; sympathique et 
du vague. 

Du point de vue pharmacodynamique, les agents utili.sés 
])euvent se répartir suivant la classification suivante : 

1) Agent paraspnipathicotonique d'action centrale (stinm-
lantle noyau même du pneumogastrique, et privé d'action par la 
vagotomie) : 

VAGOTONIKE. 
2 ) A g e n t s parasympathicotoniq'wes d'action périphérique 

(renforçant et prolongeant l'action de l'hormone vagale, dont 
ils empêchent la destruction au niveau des extrémités nerveu 
ses) : 

EsBRisE E ï GEXESBRINE. 
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3) A g e n t s parasgmpathicomimétiqnes (d't4ction analogue ou 
identi(iue à l'hormone vagale elle-même) : 

A C É T Y L C H O L I N K . 

САНВАМ1ХОУ1.СНО1ЛЛЕ (Doryl JMerc'k). 
4) A g e n t paraaym.patJiicoiytique (provoquant la destruction 

de l'hormone vagale) : 
A T R O P I N E . 

5) Agent sympathicomimetique (d'actitm analogue ou iden
tique à celle de l'hormone sympathirpie ou synipathine) : 

A D R É X A J . I N E . 

6) Agent synipathicolytique (provotjuant la destruction de 
l'hormone sympathiciue) : 

P R O S Y M P A E (chlorhydiate de henzo-(diéthyl, andnomé-
thyl)-dioxane). 

7) H I S T A M I N E . — L'histamine serait l'agent humoral libéré 
[îar le système nerveux histaminergique, troisième système ner
veux de la vie végétative selon la théorie d ' I ' x c i A R , dont les idées 
restent très discutées. 

Du point de vue physiologique, ces divei's jjroduits apjiartien-
nent à trois groupes différents : 

— les uns sont des hornumes : adrénaline, vagotonine, ace
tylcholine ; 

— un autre se trouve normalement au cours de la dégrada
tion des protéines alimentaires ou tissulaires : c'est 1'hista
mine ; 

— les derniers sont des substances pharmacologiques (pu ne 
se trouvent jamais à l'état physiologique dans les tissus des 
Alammifères : c'est le cas de l'Atropine, de la (j-énésérine, de la 
Carbaminoylcholine, du Prosympal. 

L'action sur le tliynnis de certains de ces agents, adTii inis t i 'és par voiie 
parentérale, a déjà f a i t l'objet de p lu .s ie .urs f;tudcs. 

Uatropine, selon SALKIND (1915) administrée à la do.se de 1/2 centi
gramme chez un Rat de 37 grammes, provo<iue l'aiiparition de nombreuses 
mitochondries, vingt, minutes après l'injection. Avec un décigraunue, l'ani
mal est tué rajjidemcnt ; avec des d o s e s inféiicures à 1 milligramme pour 
10 grarmues de poids, l'action est nulle sur le tliymus. SELYE (1936) en 
pratiquant plusieurs injections d'atropine dans l'espace de 48 heures chez 
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le Rat, provoque une involution considérable du thynms, qui i)erd les tiois 
quarts de son poids par pycnoses des petites cellules thymiques. 

Vadrénaline produit une involution thymique accélérée suivant GOLD-
NKH (192;i), IGURA (1927), SEI.YE (1936). GOLDNEH, chez le chien nouveau-nj, 
administre 1/3 de milligraimne à 1 milligramnie chaque jour, pendant un 
mois, en injections sous cutanées. Il note une raréfaction des thymocytes, 
une nmltiplication et une hypertrophie des corpuscules de Hassall, et 
l'apparition de cellules géantes qui subissent ultérieurement une dégéné
rescence kystique. Selon SEI.YE, l'adrénaline produit une atrophie brutale 
et rapide du thymus, avec pycnoses massives des thymocytes. 

LEBLOND (1939) a étudié l'action de l'hist/imine chez la souris : malgré 
des doses massives du produit (14 injections en 48 heures d'un total de 
57 milligranunes) il n'a observé aucune modification du thymus. 

L'action de la vagotonino, de la génésérino, de l'acétylcholinc, de la car-
baminoylcholinc et du prosympal sur le thymus n'a jamais été étudiée. 

Il est intéressant de rapprocher des recherches que nous venons de 
rappeler celles de PIGHINI, de FLORENTIN, FONT.AINE et HENNEQUIN. 

PICHINI (1922) après section unilatérale du pneumogastrique chez 1P 
Poulet, observe une raréfaction des thymocytes, une hypertrophie des coi-
puscules de Hassall et une accumulation des lipoïdes dans le thymus. 

FLORENTIN, FONTAINE et HENNEQUIN (193(i) ont piwédé à l'extirpation du 
ganglion cervical supérieur du sympathique chez le Lapin. Le thymus est 
normal au cours de la première semaine qui suit l'intervention. Son volume 
semlile s'accroître légèrement. Au bout de douze jours environ appai-ai.ssenr 
des modifications histologiques : avant tout, une tendance à l'uniformi
sation dos follicules comme si les thymocytes envahissaient progressive
ment la région centrale des lobules, qui se densifie. Qi'olques corpuscules 
de Hassall se rencontrent, mais ils sont moins nombreux qu'à l'état normal 
et ne semblent pas en voie d'accroissement. Après 46 à 70 jours, le thymus 
est bien développé : son homogénéisation est complète ; les corpuscules 
concentriques ont complètement dispani. C'est un thymus lynipho'ide pur, 
dans lequel les éléments épithéliaux sont entièrement sui>plantés par les 
thymocytes. 

Nous résiunons ci-dessous les résultats de nos recherches 
personnelles : 
ExeÉRiENCE L — A c t i o n de l'adrénaline sur le thymus du Lapin 

et du R a t . 

TJ'action de l'adrénaline a été étudiée sur deux séries de Tlats 
albinos et trois séries de Lapins, âgés de six à neuf semaines. 
Chaque série comprenait six à huit animaux appartenant à la 
même portée, et dont la moitié était conservés comme témoins. 
La dose quotidienne, administrée en injection sous-cutanée, était 
de 1/4 de milligramme dans les quatre premières séries. Dans la 
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cinquième, nous avons administré 1/2 milligranune par j(nir en 
deux injecîtions. Tous les animaux étaient sacrifiés par assom
mage douze lieures après la dernière injection. Xous avons ré
sumé dans le tableau reproduit ci-dessous les résultats pondé
raux enregistrés dans ces expériences : on verra que, dès le 
quatrième jour de l'expérience, la diminution du poids du thy
nms est très sensible, et qu'elle s'accentue à mesure que se pro
longe le traitement. Xo\is avons pris comme exemples pour cha
que série des animaux dont le poids initial était identique ou 
très voisin. 

SÉRIE DÉSIGNATION N " • TRAITEMENT 
POIDS 

DU THYMUS 

I Rats all)inos 1 Témoin 
3 id. 0,18 gr. 
4 4 jovu-s X 1/4 mgr 0,15 gr. 
Ü id. 0,14 gr. 

II Rats alliinos 8 Témoin 0,27 gr. 
10 id. 0,22 gr. 
12 20 jours X 1/4 mgr 0,09 gr. 
15 id. 0,12 gr. 

m Lapins 1 Témoin 1,10 gr. 
2 id. 1,02 gr. 
6 12 jours X l/'i mgr 0,82 gr. 
7 id. 0,06 gr. 

IV Lapins 10 Témoin 1,« gr. 
12 . id. 1,23 gr. 
13 30 jours X 1/4 mgr 0,49 gr. 
l i id. 0,60 gr. 

V Lapins 15 Témoin 1,51 gr. 
17 id. 1,37 gr. 
19 30 joui-s X 1/2 mgr 0,77 gr. 
20 id. 0,44 gr. 
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hes modifications histologiques importantes accompagnent 
cette" involution anatonnque de l'organe. 

Série I : après quatre jours de traitement le thynms des 
lîats adrénalinisés présente quelques .symptômes intéressants ; 
les lohules ont conservé leurs contours géométriques normaux, 
mais la corticale paraît moins dense, plus étroite que chez les 
témoins. On trouve quelques pycnoses dans la substance médul
laire et dans la corticale. 

Série II : après 20 jours de traitement, les modifications sont 
beaucoup plus piofondes. La corticale ne forme qu'une très min
ce croûte au pourtour des lobules. D'épaisses bandes d'un tissu 
conjonctif très vascularisé découpent leui's contours et tendent 
à les fragmenter, envoyant des digitations dans leur épaisseur. 
Les corpuscules de Hassall sont nombreux, mais ne présentent 
])as d'hypertrophie. Les mitoses :sont très rares dans la coi-ti-
cale ; on observe quelques pycnoses disséminées de thymocytes. 

Les nu'mes symptômes se rencontrent, à peu de différence 
près, dans le thynms des Lapins traités par l'adrénaline. 

Série m : Après douze jours de traitement, les dimensions 
des lobules paraissent diminuées ; leurs contours sont irrégu
liers, polycycliques ; il y a de très rares mitoses. Les corpuscu
les de Hassall sont abondants, sans hypertrophie. 

Série IV et V : Après trente jours de traitement, l'invulution 
histologique du thymus se complète : les lobules sont de dimen
sions très réduites, d'apparence homogène sur toute leur éten
due, et séparés par de longs espaces d'un tissu conjonctivo-
graisseux riche en vaisseaux. Les mitoses ont complètement dis
paru. Les corpuscules de Hassall sont devenus très rares : cer
tains ont subi une transformation kystique. Aucune différence 
n'est appréciable entre les animaux qui ont reçu 1/4 de milli
gramme d'adrénaline par jour (série IV) et ceux qui ont reçu 
1 /2 milligramme en deux injections (série V). 

Les résultats obtenus dans cette expérience sont donc tout 
à fait concordants ; il est indéniable que l'adrénaline, du point 
de vue anatomique comme du point de vue histologique, produit 
une accélération de l'involution du thvmus. 
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EXPÉRIENCE I I . — Action, de la vagotonine si<,r le thgniiis du La

p i n , du Cobaye et du R a t . 

Notre étude a porté sur quatre séries d'animaux : une série 
de Cobayes, deux séries de Rats albinos, une série de Lapins. 

Série L — Des jeunes Cobayes de 130 à 16.') grammes ont 
leçu pendant deux jours et quatre jours une dose quotidienne de 
5 milligrammes de vagotonine en injection intrapéritonéale. Ils 
étaient sacrifiés 12 heures après la dernière injection. 

Aucune modification du thymus n'apparaît à l'examen ma
croscopique ; l'organe est bien développé, volumineux, comme 
chez les témoins, et son poids n'a subi aucune vaidation. L'étude 
microscophpie elle-même révèle très peu de symptômes : les 
vaisseaux sont congestifs, avec une lumière large et bourrée 
d'hématies ; les lobules ont gardé leurs dimensions et leur 
aspect habituel ; les mitoses sont nombreuses dans la corticale 
et les phénomènes pycnotiques sont rares ; aucune modifica
tion n'est perceptible à l'examen des corpuscules de Hassall. 

Série IL — Huit liats jeunes de 55 à 80 grammes ont reçu 
pendant un temps variable (f à 4 jours) des injections intra-
péritonéales de vagotonine à la dose de 5 milligrannnes par jour. 
Trois animaux sont morts à la suite de phénomènes convulsifs 
après la ti'oisième ou la quatrième injection. Les autres étaient 
sacrifiés 24 heures après la 1", la 2""°, la 3"" ou la 4""' injection. 

Les'résultats s(mt différents, dans cette série, selon que les 
Rats sont morts spontanément au cours du traitement ou bien 
ont survécu. Dans le premier cas, il existait des modifications 
régressives très nettes du thymus à l'examen histologique : si 
les lobules conservaient leurs dimensions normales, la corticale 
était amincie, réduite à une croûte périphérique. TJCS vaisseaux 
apparaissaient volumineux, bourrés d'hématies. Les corpuscules 
de Hassall semblaient pi-esque avoir disparu et quelques pyc
noses apparaissaient çà et là, éparses sur toute la surface du 
lobule. 

Dans le sec(md groupe, chez les Rats sacrifiés 24 heures 
après une à quatre injections, le thymus ne présentait aucune 
modification pondérale ou histologique, si ce n'est une conges
tion surtout marquée au niveau de la médullaire. 
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Série HI. — Huit jeunes Kats, pesant 35 à 42 grammes au 
déi)ut de l'expérience, ont reçu pendant 18 jours une injection 
intra-péritonéale (piotidienne de 1 /2 milligramme de vagotonine. 
Les animaux ont tous supporté parfaitement ces conditions : 
leur évolution pondérale est superposable à celle des témoins. 
Ils étaient sacrifiés 24 heures après la dernière injection. 

Les modifications pondérales du thymus dans cette série res
tent peu significatives : le poids moyen de l'organe est de 
0 gr. 112 chez les animaux en expérience (maximum : 0 gr. 17; 
rrdniimmi : 0 gr. 09) contre 0 gr. 124 chez les témoins (maxi
mum : 0 gr. 18 ; minimum : 0 gr. 12). Par contre, l'examen his
tologique apporte des enseignements plus précis : les contours 
irréguliers et polycycliques des lobules, la diminution de 
l'épaisseur de la substance corticale témoignent d'une hypo-
activité de l'organe. Les corpuscules de Hassall n'ont subi au
cune modification sensible dans leur nombre ou dans leur di
mensions ; les mitoses de thymocytes persistent dans la corti
cale et les pyenoses sont peu fréquentes. 

Série IV. — >Six jeunes Lapins, de 450 à 520 grammes, ont 
reçu pendant 7 jours, deux injections intra-péritonéales quoti
diennes de vagotonine, à raison de 5 milligrammes par injec
tion. Ils furent sacrifiés, le 8"" jour, douze heures après la der
nière injection. 

Aucune modification pondérale du thymus n'a été percepti
ble chez les animaux traités : le poids moyen était de 0 gr. 87 
contre 0 gr. 81 chez les témoins. IJ'examen histologique mon
trait seulement une congestion intense de l'organe. Les lobules 
gardaient des contours réguliers, une corticale épaisse, avec des 
thymocytes denses et présentant fréquemment des images de 
mitose ; les corpuscules de Hassall ne semblaient pas modifiés. 

Dans l'ensemble, ces tiuatre séries n'éclairent pas complè
tement l'action de la vagotonine sur le thymus. Chez des Rats 
(lui ont subi un traitement prolongé par l'hormone ou qui ont 
succombé, avec des manifestations convulsives, à la suite de 
doses très fortes, le thymus présente histologiquement des mo-
dificatiiuis régressives plus ou moins marquées, sans que son 
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poids en soit influencé. Mais un traitement plus bref, même lors
qu'il entraîne l'administration de fortes doses de vagotonine, 
ne lèse aucunement le thymus du Rat, du Cobaye et du Lapin : 
à l'examen histologique, on voit persister tous les syniphnnes qui 
traduisent nne pleme activité de l'organe. 

EXPÉRIENCE ITI . — Action de lu Génésérine snr le thymus du 
Jjatpin et du Cobaye. 

Cette expérience a porté sur deux séries de Lapins et une 
série de Cobayes. 

Série I. — Quatre Lapins de sept à huit semaines, pesant 
de 480 à 600 grammes, reçoivent une injection sous-cutanée de 
1 milligramme de génésérine. Ils sont sacrifiés au gaz d'éclai-
l'age deux heures après l'injection. 

L'examen histologique du thymus révèle une congestion in
tense de l'organe ; les mitoses sont nombreuses dans la corti
cale ; on ne note pas de phénomènes pycnotiques. 

Série II. — Quatre Lapins, rie même âge et de même poids 
([lie dans la précédente série, reçoivent quatre injections de 1/2 
milligramme de génésérine, les injections se suivant à intervalles 
réguliei's de deux heures et demie chacune. La durée totale de 
l'expérience est de H heures. 

A l'étude histologique, le thymus montre aussi peu de modi
fications que dans la série précédente : si l'on excepte une con
gestion intense, on ne trouve pas de phénomènes de pycnose 
et les mitoses sont nombreuses dans la corticale. 

Série III. — Six Cobayes de 100 à 120 grammes reçoivent 
pendant une semaine deux injections intra-péritonéales quoti
diennes de génésérine, à raison de 1/2 milligramme par jour. 
Ils sont sacrifiés au gaz d'éclairage douze heures après la der
nière injection. Deux animaux sont morts le quatrième et le 
cinquième jour ; le thymus n 'a yni être étudié. 

L'examen de la glande chez les survivants ne permet de 
noter aucune modification pondérale appréciable ; le poids 
moyen est de 0 gr. 255 contre 0 gr. 240 chez les témoins. L'étude 
histologique apporte aussi peu de renseignements : l'aspect mi
croscopique est tout à fait celui d'un thynuis nornml. 
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A 

11 ressort de ces trois séries d'expérience que la génésérine, 
même à doses fortes et prolongées, ne produit aucune modifica
tion régressive dans le thymus du Lapin et du Cobaye. 

EXPÉRIENCE I V . — Action ctu chlorure de carbaniinoylcholine 

(Doryl) sur le thymus du Cohaye et du Lapin. 

Cette expérience comporte une série de Cobayes et deux sé
ries de Lapins. 

Série I. — Quatre Cobayes de 100 à 130 grammes ont reçu 
une injection sous-cutanée unique de 1/10^" de milligramme de 
carbaminoylcholine. fis ont succombé dans une jwriode variant 
(le trente minutes a deux heures, après avoir présenté une diar
rhée intense, de la. dyspnée, du larmoiement et un écoulement 
continu de salive au dehors de l a bouche. 

Cependant, les lésions histologiques provoquées a u niveau 
du thymus étaient nullCvS : prélevé aussitôt après la mort, il 
présentait une congestion vasculaire intense, mais aucune aug
mentation des phénomènes de pycnose. 

Série II. — Quatre Lapins de 510 à 600 grammes reçoivent 
une injection sous-cutanée unique de 1/4 de milligramme de 
Doryl. Ils sont sacrifiés deux heures après l'injection, après 
avoir présenté des symptômes analogues à ceux que nous avons 
signalé chez le Cobaye dans l'expérience précédente (dyspnée, 
sudation, larmoiement, etc..) 

A l'examen histologique d u thymus, on ne rencontre aucune 
lésion apparente : des figures de mitoses sont visibles dans 
la corticale des lobules, les pycnoses sont absentes. 

Série III. — Quatre Lapins de 460 à 530 grammes reçoivent, 
à intervalles réguliers de deux heures et demie, quatre injec
tions sous-cutanées de 1/20""' de miUigramme de Doryl. Ils 
sont sacrifiés 11 heures après le début de l'expérience ; un ani
mal était mort après l a seconde injection, u n autre après la 
troisième. 
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Dana cette série encore, aucune modification liistologiciue 
notable n'a été constatée au niveau du thymus, à l'exception 
d'une congestion intense de l'organe. 

Les animaux de ces trois séries, traités par le chlorure de 
carbaminoylcholine, présentent donc un contraste frappant en
tre l'intensité des signes cliniques et vaso-moteurs (dyspnée, 
salivation, sudation, larmoiement, congestion généralisée des 
viscères) et l'iidégrité complète d'un organe aussi fragile que le 
thymus à toutes les intoxications .Cependant, l'intoxication avait 
été assez grave pour provocpier, dans plusieurs cas, la moit des 
sujets traités. 

hjXPÉRiEX'Cii V. — Action de l'acétijlcholine-géncsérini' sur le 
thymus du Lapin. 

L'acetylcholine représente, selon de nombi-eux auteurs, l'hor
mone vagale elle-même, c'est-à-dire la substance active libérée 
par l'excitation du pneumogastritiue au niveau de ses tenninai-
sons. Mais cette substance subit une désintégration rapide dans 
l'organisme ; aussi, nous a-t-il paru intéressant d'associer les 
injections de chlorure d'acetylcholine à de faibles doses de géné-
sérine, car l'ésérine et ses dérivés ont la propriété de retarder 
la destruction de l'hormone vagale au niveau des tissus. 

Deux séries de fjapins, pesant de 4-iSO à .060 grannnes, ont 
été utilisées dans cette expérience. 

Série I. — Quatre liapins ont reçu sinmltanément une injec
tion sous-cutanée de 1 /4 de milligramme de génésérine et de 
trois centigi'ammes de chlorure d'acetylcholine. Ils sont sacri
fiés deux heures après. 

A l'examen histologique, le thymus ne numtrait aucune mo
dification, si ce n'est une congestion intense. 

Série II. — Quatre Lapins ont reçu, à des inteivalles régu
liers de deux heures et denne, quatre injections scnis-cutanées, 
renfermant chacune 1/4 de milligramme de génésérine et deux 
centigrammes de chlorure d'acetylcholine. Ils sont sacrifiés 11 
heures après le début du traitement ; un animal était mort spcm-
tanément à la 7"' heure de l'expérience. 

Aucune lésion histologique n'est visi))le à l'examen <lu thy-
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mus ; la congestion vasculaire, déjà signalée dans les expérien
ces précédentes, se i-etrouve ici à un degré très accusé. 

E X P É R I E N C E V I . — A c t i o n de. Frosympal sur le thymus du Lapin 

et du Cobaye. 

Le chlorhydrate de benzo-(diéth3d-aminométhyl)-dioxane ou 
Prosympal, est une substance de synthèse appartenant au grou
pe des sympathicolytiques : non seulement il s'oppose à l'exci-
tati(m électi'ique du Sympathique, mais encore à l'action de 
l'adrénaline sur le Sympathique (action adrénalytique). 

S é r i e L — Six jeunes Lapins de 350 à 405 grammes reçoi
vent matin et soir, par voie intra-péritonéale, une injection de 
2 centigrammes de prosympal pendant six jours, lis sont sacri
fiés, le 7"" jour, douze heures après la dernière injection. 

Série IL — Six jeunes Cobayes de 150 à 180 grammes reçoi
vent, matin et soir, par voie péritonéale également, une injection 
d'un centigramme de prosympal pendant deux, quatre ou six 
jours. Ils sont saci-ifiés chaque l'ois douze heures après la der
nière injection. 

I J C résultat de ces deux séries expérimentales est en tous 
]ioints comparable : le traitement a été parfaitement supporté 
par tous les animaux, dont l'augmentation pondérale est restée 
identique à celle des témoins. Le thymus était volunûneux, de 
teinte rosée et congestive. L'étude histologique révéla un orga
ne tout à fait normal, avec des mitoses nombreuses dans la 
corticale des lobules et des pyenoses très rares. 

E X P É R I E N C E VIL — A c t i o n de l'atropine sur le thym.us du R a t . 

Agent vagolytique, l'atropine exerce dans le domaine du va
gue une acticm symétrique à celle du prosympal dans le domaine 
du sympathique. I^ne série de neuf Rats blancs, de 90 à 120 
grammes, a été traitée par le sulfate neutre d'atropine â raison 
de deux injections d'un quart de minigramme par jour. Un pre
mier groupe de trois animaux était sacrifié au bout de 48 heures, 
après trois injections ; un second groupe au bout de quatre 
jours ; un troisième après six jours d'expérience. 

La diminution pondérale du thymus dans ces trois groupes, 
était considérable, comme en témoignent les exemples suivants: 
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DURÉE DE L'EXPÉRIENCE POIDS DU CORPS 
POIDS 

DU THYML'S 

1 Témoin 108 grs 0,21 
3 id. 95 grs 0,17 
5 48 heui-es 99 grs 0,12 

8 4 jours 102 grs 0,08 

12 S jours 88 grs 0,11 

L'examen histologique permettait de mettre en évidence une 
tendance très nette à l'homogénéisation des lobules thymiques : 
la corticale, beaucoup moins dense qu'à l'état normal, tendait 
à se confondre avec la médullaire. Î es pycnoses de thymocytes 
étaient très nombreuses ; par contre, des mitoses persistaient, 
assez rares, à la périphérie du lobule. 

L'atropine entraîne donc une involution thymique accélérée 
chez le Bat blanc. 

E x n i i R i K X C B VIII. — Action de l'histamine sur le thynms du 

R a t . 

Nous avons déjà rappelé brièvement que U-VO.^R a récemment 
individualisé, en face du pneumogastrique et du sympathicpie, 
un troisième système nerveux de la vie végétative, le système 

nerveux « his laminer gique » dont l'intermédiaii'e humoral serait 
constitué par l'histamine. Cette doctrine est discutée ].)ar de 
nombreux auteurs, qui considèrent l'histamine comme un sim
ple produit de désintégration des tissus. Quoiqu'il en soit, selon 
S F Í Y E (1936), les pycnoses thymiques enregistrées dans un grand 
nombre d'intoxications seraient liées à la libération dans l'or
ganisme d'une quantité importante d'histamine, ou d'une subs
tance appartenant à ce groupe. Nous avons étudié dans ce tra
vail l'action de l'Histamine sur une série de neuf Rats blancs, 
de 45 à 50 grammes. Ils ont reçu chaciue jour, par voie intra-
péritonéale, deux injections d'un milligramme de chlorydrate 
d'histamine. Un groupe de trois animaux a été sacrifié le 7"" 
jour, douze heures après la dernière injection ; un second groupe 
le 10"" jour ; un troisième groupe le 16°" jour. 
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Dans tous les cas, le traitement a été parfaitement supporté 
par les Rats en expérience ; le poids du thymus n 'avait subi au
cune diminution appréciable par rapport à celui des témoins ; 
l'examen histologique montrait un thymus normal, sans phéno
mènes de pycnoses. 

U apparaît donc que, même dans un traitement prolongé, 
l'histamine est sans action sur le thymus du Rat. 

A 

Il ressort de ce groupe d'expériences un certain nombre de 
faits : 

1°) L'adrénaline, dont l'action est identique à celle de la 
stimulation du sympathique, entraîne une régression marquée 
du thymus, avec augmentation du nombre des pycnoses. 

2°) L'atropine, qui paralyse le pneumogastrique et provoque 
indirectement la prépondérance du sympathique, provoque éga-
l( oient une involution thymique, avec accroissement des phéno
mènes pycnotiques. 

3°) Les substances qui paralysent le sympathique (prosym-
lial), stimulent le pneumogastrique (vagotonine, génésérine) ou 
exercent une action analogue à celle du vague (acétylcholine, car-
bominoylcholine), même lorsque ces substances sont adminis
trées à doses massives, toxiques, et provoquent des accidents 
graves pouvant aboutir à la mort, ne déterminent que peu ou 
pas de lésions au niveau du thymus. Ce phénomène est d'au
tant plus frappant que le thymus est un des organes les plus 
fragiles de l'économie, réagissant par des pycnoses en masse 
et par une atrophie rapide à de nombreuses causes qui attein-
gnent moins profondément l'organisme que les poisons neuro
végétatifs dont nous venons de signaler l'action. 

4") Enfin, l'histamine, même en traitement prolongé, paraît 
sans action sur le thymus. 

* 
** 

Si l'on joint à ces résultats les recherches de PIGHINI sur 
les pycnoses thymiques qui succèdent à la vagotomie, et les re-
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cherches de FLORENTIN et de ses collahorateurs sur la pi'oliféra-
tion thymocytaire qui suit la destruction du sympathique cervi
cal, on concevra qu'il est tentant de proposer l'explication sui
vante à l'action du système nerveux végétatif sur le thymus : 

1) L a prolifération des thymocytes s e r a i t sous la dépen

dance du pneumogastrique, dont l'inhibition physiologique (atro
pine) ou mécanique (vagotomie), favorise l'involution thymi-
(|ue. 

2 ) L a destruction des thymocytes p a r pycnose serait sous la 

dépendance du système adrénalino-sympai-hique, dont la stimu
lation (adrénaline) favorise l'involution thymiiiue, tandis que sa 
destruction (gangliectomie cervicale) provoque la prolifération 
des thymocytes. 

Cette interprétation reste évidemment à l'état d'hypothèse ; 
mais il nous semble qu'elle a le mérite de cadrer avec tous les 
faits connus, et d'apporter une explication très simple aux rela
tions du système nerveux végétatif avec le thynms. 



TROISIEME PARTIE 

ACTION DES GLANDES ENDOCRINES SUR 

L'ÉVOLUTION ANATOMIQUE ET HISTOLOGIQUE 

DU THYMUS DES RONGEURS 





C H A P I T R E I 

I N T R O D U C T I O N A L'ETUDE D E S C O R R E L A T I O N S 

T H Y M O - E N D O C R I N I E N N E S 

L'existence de corrélations entre le thymus et la majorité des 
glandes endocrines est sûre : des preuves en sont apportées 
dans les domaines les plus divers. 

HECHEUCHES KMBHYOïxiGiyuEs ET HisTOLOGiguEs. — Ue telles relations e.xis-
tent certainement, dans le domaine endjryologique, entre le thymus et les 
autres glandes dérivées de l'appareil branchial : thyro'idc et parât h y roï de s. 
LAUNOY (IBli) a réuni ces divers organes sous le nom général d'appare.il 
thymO'thyroïdien. .Sans entrer dans le détail de ces origines comimmes, sur 
lesquelles nous aurons l'occasion d'insister dans les chapitres ultérieurs, 
nous rappellerons que ce terme d' « appareil thymo-thyroidien » paraît 
justifié, jusque chez l'adulte, par trois oi'dres de faits : 

1°) Il existe des corrélations vascidaires et lymphatiques étroites entre 
la thyroïde, les parathyroïdes et le thymus ; 

i°) Les continuités tissulaire^ thymo-tfiyroïdiennes, thymo-parathy-
roïdiennes, sont exti-êmement fréquentes, et la littérature scientifique en 
apporte chaque année de nouveaux exemples ; 

3°) Certains auteurs admettent qu'il est possible, même chez l'adulte, 
d'assister à la transfonnation d'un tissu glandulaire issu du système bran
chial en un autre de ces tissus glandulaires (de WINIWARTER) : ainsi des 
nodules thymiciues pouri-aient apparaître aux dépens d'un lobe thyroïdien. 
L'évolution des tissus glandulaires dérivés du pharynx branchial ne serait 
donc pas ari-êtéc définitivement dès les premiers .stades de l'embryogenèse, 
mais des mutations pourraient survenir, jusque chez l'adulte, entre les 
tissus thyroïdien, parathyroïdicn et thymique. 

RECHERCHES PHYSIOLOGIQUES. L'Hormone thymique, n'a pas encore été 
individualisée du point de vue physico-chimique. Il n'en reste pas moins 
que les extraits retirés du thymus sont doués d'un grand nombre de pro
priétés, cfui peuvent se ranger sous trois chefs (cf. première partie) : 
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1° Action favorable sui- la croissance soniatique et le développement des 
glandes sexuelles ; 

2° Rôle dans la fixation du calcium sur le sfjuelette ; 
3° Activités pharmacodynamiques divei-ses : antidiurétique, stinmlantc 

de la contraction des muscles lisses. 
Les e x t r a i t v S de thymus possèdent donc une action syncrgitpie ou a n t a 

goni.^tes d'un certain nombre d'hormones. Deux exenq^les nous suffiront à 
préciser ce-s faites : 

— KRIZBNFXKY (1931) a démontré récemment ipic l'assmiation d'extrait 
de thynms au traitement thyroïdien i)ouvait neutraliser en gratule partie 
l'action .spécifique de la thyroxine s u r l'évolution pondérale des animaux 
traités : l'amaigrissement est Iwaucou]) moins impoilani que Itirstiue la 
même dose de thyi-oxine est administi-éc isolément. 

—' Les rechej-ches de T'EMK.SVARY (1926) et .\!.O.NCLE (1931) ont montré que 
les extraits de thynms associés à l'extrait post-hyiwphysaire renforçaient 
considérablement l'action de celui-ci sur la diuièse et la contraction des 
nmscles lisses. 

RECHERCJfES A.NATOMlyuES ET ANATOMO-HATHOLOGIQUES. C'cSt pourtant (idnS 
le domaine morphologique que s'affirment avec la plus grande netteté les 
relations du thynuis et du système endocrinien ; lK)rnons-nous à en raj)-
IKU'ter quelques exemples typi<pies : 

1") Il est d'observation déjà ancienne que l'involution physiologique du 
thymus se ])roduit habituellrmont au voisinage de la pulM r̂té, coïncidant 
ainsi avec la maturation des gonadî^. L'exactitude de cette notion demande 
à être précisée, mais la coïncidence plus ou moins gi'ossiète d'im arrêt de 
la croissance thymitiue avec les perturbations endocriniennes considérables 
qui accompagnent le déclin de la, croissance somati(|uc et le début de l'acti
vité génitale constitue un phénomène particulièrement frappant ; 

2°) La pereistance et l'hypeilrophie du thynms ont été signalés dans 
plusieurs affections endocriniennas, telles que l'insuffisance surrénale chro
nique ou maladie d'AoDisoN- ; l'adénome éosinophile de l'hypophyse (syn-
di'ome acromégalique) ; riiyt)orthyroïdie (maladie de Basedow). 

RECHERCHES DE MORPHOLOGIE EXPÉHIMK.NTALE. — Il existe donc en faveur 
de l'existence de corrélations thymo-endocriniennes un ensemble de faits 
des plus significatifs. Nous nous sommes attachés dans cette thèse à mettre 
en évidence, dans le domaine de l'iiistologic expérimentale, l'action des 
diverses sécrétions glandulaires de l'économie s u r le thymus, .son évolution 
pondérale, s a structure microscopique. 

Cette étude a servi de prétexte à des recherches antérieures particulière
ment nombreu.ses et conti-adicfoires ; sauf tle très rares exceptions, elles 
n'orU permis d'apporter aucune solution définitive à ces questions. 

On se trouve, en effet, sur le terrain expérimental, en butte 
à d'importantes difficultés techniques qu'il nous faut passer en 
revue. Nous étudierons successivement : 
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1°) les variations physio-pathologiques du poids du thy

mus ; 

2" la technique des ablations glandulaires et de l'administra

tion des p r o d u i t s hormorMux ; 
3°) la technique générale des eramems : sacrifices des ami-

maux, ablation du thymus, étude pondérale et histologicjue des 

organes prélevés. 

1 ° VARIATIONS PHYKIO-PATHOLOOIQUP̂ S DU THYMUS 
DANS UNE MÊME ESPECE ANIMAIJÎ 

Chez des animaux de même âge, appartenant à la même es
pèce, des chiffres très variables peuvent être relevés dans le 
poids du thynms. On sait qu'il s'agit d'un organe particuliè
rement sensible à tous les facteurs qui retentissent sur l'état 
général et la nutrition. Citons quelques exemples de facteurs 
favorisant l'involution thymique : 

— dans l'ordre physiologique : la gravidité, l'allaitement ; 
- dans l'ordre pathologique : la sous-alimentation, le jeûne, 

les maladies infectieuses, la carence en vitamines. 
Même lorsqu'on opère dans des conditions expérimentales 

optiraa, sur des animaux très jeunes, appartenant à la même 
portée, et de poids sensiblement identique, on peut encore noter 
des variations pondérales importantes. 

Voici les chiffres observés dans une portée de 8 jeunes Rats 
lilancs, élevés dans la même cage. 

No Poids du Corps Poids du Thymus 
1 39 gr. 0,11 gr.' 
2 43 gr. 0,13 gr. 
3 42 gr. 0,10 gr. 
4 31 gr. 0,07 gr. 
5 40 gr. 0,09 gr. 
6 37 gr. 0,10 gr. 
7 43 gr. 0,12 gr. 
8 40 gr. 0,13 gr. 

Dans une même série, le poids du thymus peut donc varier 
presque du simple au double. Afin de réduire au mininmm cet 
inconvénient, nous nous sommes appliqué à respecter les con
ditions suivantes dans nos expériences : 
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a) nous avons comparé des animaux de même âge, le plus 
souvent de la même portée, en écartant ceux ([ui présentaient 
soit au début, soit à la fin de l'expérience, un écart manifeste 
dans leur poids corporal avec l'ensemble de leurs congénères. 

b) nous avons utilisé des séries comprenant un nombre assez 
élevé d'animaux (six à fiuit au minimum), de façon à réduire 
l'ampleur des variations individuelles. Ce principe nous a con
duit dans la plupart des cas à préférer au Cobaye, connue sujet 
d'expériences, le Lapin et le Rat dont les portées sont beau
coup plus nombreuses. 

c) dans les recherches pratiquées sur des aninmux pubères, 
nous avons séparé mâles et femelles afin d'éviter les modifica
tions qu'apporte à la morphologie du thymus une gravidité in
tercurrente. 

2 " T K C H X I Q I ^ E DES ABIATKINÜ ( iL . \NDULAIRES ET DIO L ' A D M I X I S T R A T I O X 

DE F H O n U l T S HÜRMOXAUX 

Nos recherches expérimentales jienvent se classeï' sous qua
tre chefs : 

a) administration parentérale d'hormones cristallisées ou 
synthétiques ; 

h) administration parentérale d'extraits glandulaires ; 
c) implantations l'épétées de glandes fraîches ; 
d) ablations glandulaires. 

a) Admmistration parentérale d'honnones crisialli.sées on syn
thétiques. 

Dans tous les cas où l'hormone de la glande étudiée existait 
sous forme de préparations cristallisées ou synthétiques, nous 
avons préféré ces prodtiits aux extraits totaux d'organe. Ceux-
ci offrent plusietirs inconvénients dans le domaine expérimental: 
non seulement ils résultent de manipulations physiques et chi
miques très variables suivant le Laboratoire qui les prépare (ce 
(jui rend difficile l'appréciation de leur posologie et la compa
raison des résultats), mais, de plus, ils renfernu^nt souvent plu
sieurs principes hormonaux dont l'action sur le thynnus petit 
être contradictoire. Ainsi l'extrait d'ovaire renferme deux hor
mones dont l'une, la folliculine, exerce une action thymo-dépres-
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sive des pins nettes, alors que la seconde ou p r o g e s t i n e paraît 
à peu près dépourvue d'action sur le thymus. 

U est donc toujours préférable de faire usage d'un produit 
chimiquement pur, de fornmle connue, et dont il est possible de 
cataloguer exactement la posologie et les effets. 

Nous avons "utilisé dans nos recherches les hormones sui
vantes sous forme cristallisée ou synthétique : 

—• oestrone ou folliculine et ses dérivés (dihydrofollicuhne 
et son benzoate) ; 

— progesterone ; 

— t e s t o s t e r o n e (acétate et propionate) ; 
— thgroaine ; 

— diiodotyrosine ; 
— adrénaline. 
Les hormones sexuelles étaient adnnnistrées en solution hui

leuse, les autres en solution aqueuse physiologique ; la voie 
sous-cutanée et la voie inti'a-péritonéale ont été employées tou
tes deux suivant les cas. 

b) Administration parenterale d ' e x t r a i t s glmidulaires. — 

Nous avons également étudié l'action de nombreux extraits, soit 
(pie nous désirions comyjarer leurs effets avec ceux des hormones 
cristallisées, soit que la purihcation de ces extraits fut encore 
insuffisante p(mr permettre un isolement parfait de leurs hor
mones : 

— extraits totaux anté-hijpophysaire et post-hypophysaire, 

— hormone somatotrope, 

— hormones gonadotropes urinaires, 

— e x t r a i t s thyroïdiens, 

— extrait p a r a t h y r d i d i e n , 

— extrait cortico-svrrénal. 

Chaque fois qu'il a été possible, nous avons utilisé pour cha
que glande plusieurs extraits de provenances différentes : ain
si, pour les hormones gonadotroyjes, nous avons administré des 
produits des f laboratoires Byla, Roussel et Bayer. 

c) Implantations répétées de glandes fraîches. — L'hyper-
hormonisation provoquée par l'injection d'hormones pures ou 
d'extraits présente le gros inconvénient d'être discontinue. Cet 
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Inconvénient est réduit par l'emploi des solutions huileuses, 
dont la résorption est beaucoup plus lente, mais il demeure ma
nifeste pour les produits administrés en solution acpieuse. 

Xous avons tenté d'apporter à l'organisme animal un afflux 
régulier d'hormone en utilisant l'assimilation progressive des 
greffes d'organes frais. Les greffons de surrénale (mtière ou 
de cortico-surrénale, de thyroïde et de thynms, étaient prélevés 
aseptiquement sur des Lapins et des Rats impubères sacrifiés 
par assommage, divisés en plusieurs fragments et introduits 
aussitôt, sans anesthésie, dans le tissu cellulaire sous-cutané du 
dos chez les animaux de même espèce. Une asepsie nnnutieuse 
a présidé à ces interventions, qui se répétaient deux à trois fois 
par semaine ; nous n'avons observé ni de suppurations, ni de 
mortalité au cours de ces expériences. 

d) Ablations glandulaires. — Nous avons réalisé un nombre 
important de surrénalectomies uni et bilatérales, de thyro-para-
thyroïdectomies, de gonadectonnes mâle et femelle chez le Rat 
adulte ou impubère. Quelr^ues thyroïdectonnes ont été réalisées 
chez le Lapin. 

Dans tous les cas, l'intervention a été faite sous anesthésie 
à l'éther, chez des animaux à jeun depuis la veille, en respec
tant les habituelles précautions d'asepsie. La mortalité post-
Of)ératoire s'est montrée très variable avec la nature de l'inter
vention : nulle pour la gonadectoinie mâle ou femelle, et pour 
la surrénalectomie unilatérale, elle a été assez inqiortante pour 
la thyroïdectonne et la surrénalectomie double. 

3" T E C ' H N T Q T T F . G É X K R A I . E nus E X A M E X S : P E S É E n r T H Y M U S , 

BTDTIE i I ISTOEtXUQU B 

Nous n'insistei'ons pas sur la technicpie proprement dite de 
nos examens, qui reste ide,nti(|ue dans l'ensemble de nos expé
riences : les Rats furent sacrifiés par asphyxie au gaz d'éclai-
l'age ; les Lapins par assommage, en général, et par asjjhyxie 
dans quelques expériences. Prélevé aussitôt après la mort, le 
thymus était éventuellement débarrassé de la graisse envirtm-
nante, pesé et fixé dans le liquide de Hollande ou le Zenker-Hel-
ly. Les coupes furent colorées par l'hémalun-éosine, l'hématoxy-
line ferricĵ ue, l'azo-carmin, et le procédé de Dominici. 
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10 

Xous tenons à témoigner notre grat i tude aux Ijahoratoires 
joharmaeeuticines (pii ont bien voulu nous Fournir gracieuse
ment les pi'oduits nécessaires à la réalisation de cette étude : 
les L a b o r a t o i r e s Byla , Ciba, Larr ion , Choay, Cruet , Roussel 
ont satisfait à toutes nos deuiandes et nous les en l'emercions 
très vivement. 





CHAPITRE II 

A C T I O N DE LA G L A N D E T H Y R O Ï D E S U R LE T H Y M U S 

Les corrélations thymo-thyroïdiennes ont l'ait l'objet d'étu
des très nombreuses d'ordre embryologique, anatomique, phy
siologique, anatomo-pathologique et médical. Cependant l'ac
cord est loin d'être fait sur ce chapitre, comme le prouvera 
une revue rapide des travaux antérieurs. 

A . — Données E m b r y o l o g i q u e s et Anatomiques . 

Le thynuis e t la thyroïde dérivent tous deux du pharynx bianchial : le 
corps thyroïde provient d ' u n e évagination de la paroi ventrale du pharynx 
qui naît au ruveau de la première fente branchiale ; le thymus, chez les 
Manmiifères, se déve lopfKî aux dépens de la partie ventrale de la I IL"" et 
inconstaimnent de la IV""' poches branchiales. 

En outi'e, il entre dans la constitution du corps thyroïde des Mammi
fères doux corpuscules dérivés de la V"" poche branchiale : corps ultimo-
branchiaux, corps suprapéricardiques ou thyroïdes latérales (STIEDA 1881, 
H I S 1885, MAUREH 1888, VERDUN 1900). Chez les Sauropsidés, ces corpuscules 
restent indépendants de la thyroïde principale et sont entraînés dans le 
thorax au moment de la descente du péricarde. Chez les Sélaciens, les 
éléments dérivés des 'V"", VI™" et VU™' poches branchiales entrent dans la 
constitution du thymus. 

Cette parenté embryologique étroite trouve s o n expi-ession dans trois 
groupes de faits : 

1 ° Les continuités tissulaireS' thymo-thyroïdiennes ; 
2° La néofonnation de foyers thymiques aux dépens du corps thyroïde 

de l'adulte ; 
3 ° Les corrélations vasculaires entre les deux organes. 

1°LES CO.NTINUITÉS TISSULAIRES THYMO-THYROÏDIENNES. —• Elles ont été si
gnalées par AIME (1911) chez la Tortue ; par HUSTIN et GÉRARD (1921) chez 
le Chat, par FLORENTIN (1932) chez le Cobaye. De WINIWANTER (1926) a étudié 
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particulièrement cette question sur plusieurs Mammifères ; la complica
tion la plus grande du système glandulaire issu du pharynx branchial 
s'observe chez le Hérisson. I.e corps thyroïde de cet animal renferme nor
malement dix à quinze parathyroïdes ; de plus, la glande est parcouiue par 
un roseau de canaux ramifiés qui se continuent fréquemment avec des for
mations thymiques ou parathyi-oïdiennes.. 

2" LA NÉOFOH.MAÏION' DK FOYEHS THYMIQUES AUX DÉPENS DU TISSU THYROÏDIEN, 
—• Selon de WINIWARTER, chaque dérivé branchial conserve pondant toute 
l'existence la possibilité de donner naissance à des tissus glandulaires dif
férents do l'ordre thymo-thyro-paratliyroïdien. Ainsi s'expliquerait le déve
loppement de nodules thymiques en plein lobe thyroïdien, fait signalé par 
de WINIWARTER chez lo Cobaye (1931). Il ne pourrait s'agir, dans ces cas, 
de continuités tùssulaires, cai- ces foyers se trouvent englobés au milieu du 
tissu thyroïdien, .souvent très loin de la glande principale, il s'agirait effec
tivement de la transformation in situ d'un tissu en un autre, car l'étude 
cytologique permet de retrouver, en allant de la périphérie vers le centre 
du nodule, tous les stades de transformation entre les cellules thyroïfUennes 
et les thymocytes. 

La notion de potentialités évolutives multiples des tissus glandulaires 
provenant du pharynx branchial, potentialités qui se conserveraient pen
dant toute l'existence, n'a pas encore reçu une consécration unanime. Le 
rôlo physiologique de suppléance que peuvent jouer les inclusions thymi
ques dans la thyroïde reste pou connu. Notons seulement la cause d'erreur 
qu'elles peuvent représenter dans les expériences de thymectomie ou de 
thyroïdcctomie : il faut reconnaître qu'il est impossible de savoir si cer 
tains résultats contradictoires peuvent trouver dans ce fait leur explication. 

Au cours d'examens histologic^ues ayant porté sur un très grand nombre 
d'animaux appartenant surtout à trois espèces — Rat, Lapin, Cobaye — 
nous avons rencontré de temps à autre dos continuités thymo-thyroïdiennes 
appartenant à deux types différents : 
a) Thyroïde accessoire au contact d'un lobe thymique. 

Cette anomalie nous paraît as.sez rare. Chez un jeune Lapin de 1.100 grs 
environ, existait au contact du fKird .supérieur du thymus un petit nodule 
thyroïdien composé de larges vésicules bourrées de colloïde et limitées par 
un épithélium très aplati. 
b) Nodules thymiques accessoires juxta- et inlra-thyroïdiens. 

Ce second type d'anomalies paraît beaucoup plus fréquent que le pro-
tmer, cn particulier chez le Cobaye, dont le thymus est cervical. 

Chez l'un de ces animaux, nous avons rencontré sui- une coupe de thy
roïde un complexe thyro-parathyroïdo-thyniique entouré d'une môme cap
sule conjonctive : sur l'un de ses bords, le tissu thyroïdien s'ouvrait large-
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mont pour faire place â deux lobes parathyi-oïdicns sépai-és l'un rie l'autre 
par un nodule thymique. 

3°) Les relations circulatoires entre la ttiyroïde et le tfiymus. — A ces 
connexions tissulaires étroites, mais qui restent inconstantes, il faut join
dre des corrélations vasc'ulaires remarquables. On sait que les artères thy
roïdiennes contribuent, pour une part importante, à la vaacularisation du 
thymus (1!>23, OLOVIER). Récenmient, quelques auteurs ont insisté sur la 
notion d'un système lymphatique autonome unissant les deux organes 
(WiLLiAMsoN et PEARCE, 1930 ; CHOUKE, WHITEHEAD et PAR'KER, 1932 ; CRI.TCK-
SHANK, 1934). 

B. — Données expérimentales. A c t i o n de la sécrétion thyroï
dienne sur le thymus. 

L'hyperthyroïdisation expérimentale a produit l'atrophie du thymus 
dans les expérienc&s de DUSTTN' (1914) snr le Têtard ; d 'OccHiWN-n (1927), sur 
le Faisan ; de SCHUI.ZE (1933) sur divers Maimnifères. A l'opposé, HOSKINS 
(1916), HEHRING (1917), SPEUIEL (1926) observ^ent l'hypertrophie de l'organe à 
la suite du traitement thyroïdien, ct Ix)w (1938) constate une augmentation 
de 20 % dans la densité des thymocytes corticaux chez le Rat impuhèro 
traité par la thyroxine. 

UïTERSTRôM (1913), chez le I^pin, obtient tantôt une atrophie, tantôt 
une hypertrophie. Selon cet auteur, les modifications thymiques provoquées 
par rhypertbyroïdhsation résultent de la superposition de deux facteurs 
antagonistes : 

—• un facteur slinmlanl, lié à une action directe de l'hormone thy
roïdienne sur l'activité thymique. 

— un facteur dépressif, lié à l'action générale de la sécrétion thyi^oïdienne 
sur le métabolisme. 

CHAMPY (1923) observe chez le têtard hyperthyroidisé une stimulation 
précoce des phénomènes mitotiques dans le thymus, suivie d'une atrophie 
secondaire do l'organe ; celle-ci serait en rapport avec les troubles de la 
nutrition que provoque l'extrait thyroïdien en déterminant la régression 
de l'intestin spiral. 

COURRIER (1921-1928), chez le Rat albinos et le Chien, montre que par son 
action propre ralimentation thyroïdienne provoque l'hypert.rophie thymi
que. Mais si l'animal s'amaigrit, l'hyporthyroïdisation n'empêche pas la 
diminution du poids du thymus. 

On peut donc déduire de ces recherches que le traitement thyroïdien 
produit l'hypertrophie thymique chez l'animal en état de bilan, positif. 
I>orsque l'apport alimentaire ne suffit plus à compenser l'augmentation des 
dépenses générales do l'organisme, que traduit l'élévation du métabolisme 
basai, la courbe pondérale de l'animal s'infléchit : l'involution thymique se 
produit alors, malgré le traitement Ihyroïdien ot non grâce à lui, comme 
oUe se produit dans l'inanition, les maladies infectieuses, les intoxications, 
et dans tous les cas où l'organisme doit faire appel à l'ensemble de ses 
réserves. 
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Le.s résultats de la thyroïdectomie expérimentale, en ce ([ui concerne le 
t h y m u s , on t éga l emen t été t r è s discutés. 

Les recherches de CADEAC et GUINARD (1894), GLEY (IStH) ava ien t s igna lé 
l ' h y p e r t r o p h i e du t h y m u s chez l 'ani jnal t hy réop i lve . I-a m a j o r i t é des tra
vaux u l t é r i e u r s rappoi-te a u contraii-e une involu t ion accélérée de l 'o rgane 
à la su i te do l ' i n t e rven t ion : HoFMfusTER (1892), BLLMENHUCH et JACOBY 
(1896), HAUSHAI.TER 1,902), JEANDEUZE, LUCIEN et PARIZOT (190f)), WORMS et 
PiGACHE (1909), Boccio (1911), TATCM (1913), HAMMET (192;M92,6), MARINE, 
MANLEY ct BAUMANN ilim), WonMS et KLOTZ (1935), CHIOUI (1938). Selon 
.MARINE et ses col laboratcm-s, la frétpience des t h y n m s involués dans un 
n o m b r e i m p o r t a n t de l ap ins t l iyréopr ives est beaucoup p lus g r a n d e que 
chez les t émoins du luême âge ; de p lu s la t h y r o ï d e c t o m i R e m p ê c h e la régé-
nératioTi thymiqTie qui se p rodu i t n o r m a l e m e n t c h e z le lap in a d u l t e ap rès 
s u r r é n a l e c t o m i e b i l a té ra le . 

Quelques cantradictio-.:s subsis tent cependant d a n s cet te (piestion ; 
KIYONART (1928) et SELYE (1936) ne r e n c o n t r e n t a u c u n e modificat ion p o n d é -
l'ale no tab le d a n s le t h y n m s des r a t s tliyroïdectozni .sés. 

Les r e c h e r c h e s anatomo-jxathologiques d o n n e n t lieu, elles auss i , à des 
op in ions 1res p a r t a g é e s : si PIKKHE MARIE (1893), APKHT ct BOLILLARD, ont 
r e n c o n t r é de gros t h ymu s d a n s les cas d' insuffisance t hy ro ïd i enne , chez des 
su je t s m y x o é d é m a l e u x , PIMCIES (1902), BOCAZ et CRUCHCT [1903), ERDHEIM 
(1904), SCriiTiJE»^ (If^ll), s i g n a l e n t au con t ra i r e une a t roph ie de l 'o rgane . 

C. — Données expérimentales . A c t i o n du t h y m u s sur la g lande 

thyroïde . L ' a n t a g o n i s m e des sécrétions thyroïdienne et 

thymique . 

Vaction des extraits de thymus s u r la t hy ro ïde a fait l 'objet d 'un cer
ta in n o n t b r e de r eche rches expé r imen ta l e s . BIHCHER (1912) a r ep rodu i t un 
t ab l eau voisin de celui de l ' hypor thyro ïd ie cn i m p l a n t a n t des frag
m e n t s de th^unus dans la cav i té pé r i tonéa le chez le Chien. CROTTI (1918) 
a répété les expér iences de BinCHER avec un r é s u l t a t voisin, m a i s u n 
peu m o i n s net . DOWNS et EDDV (1920) p a r l ' inject ion répétée d ' ex t ra i t s thy
miques , o n t p rovoqué u n e h y p e r t r o p h i e de la g l a n d e t hy ro ïde chez le jeune 
I^apin, en m ê m e t emps q u ' u n e a t r o p h i e du t h y m u s et un arrêt de la crois-

Les données anatonio-pathologi i jues s ' a joutent d'ailleui-s a u x recherches 
e x p é r i m e n t a l e s p o u r m o n t r e r l 'action favorable de l ' hype r thy ro ïd i e sui' le 
déve loppemen t du t h y m u s : l ' hyper t roph ie t h y m i q u e , s igna lée p a r BLACK-
FoiîD d a n s le go i t re s imple , sans hyper t i iy ro ïd ie , a été r e n c o n t r é e p a r de 
n o m b r e u x a u t e u r s d a n s la m a l a d i e de BASEDOW ou goi t re hy})ert,hyroidien 
(HAMMAR, MARINE, BASTENIE, BATHKE, ANUHEASEN, e tc . ) . 1 ^ f réquence de cette 
h j ' p e r t r o p h i e va r i e su ivan t les s t a t i s t iques ; 80 % des cas d ' hype r thy ro ïd i e . 
se lon CAPPEIXE (190S), 70,5 % selon MATTI (1.912), a5 % selon MAHCK)US (1931). 



— 151 — 

sancc pondérale. NISHIMUHA (1928) chez le Hat, OH.NTSHI (1931) chez l'em
bryon de Poulet ont également réalisé une stimulation de l'activité thy
roïdienne par l'alimentation thymique ou les extraits de thymus. 

CAHRIÈRE, MonEL et GINESTE (1989) ont constaté un résultat négatif en 
étudiant l'action des extraits thymiques sur la glande thyroïde du Cobaye 
et du Lapin impubères ; par contre, les implantations répétées de thymus 
dans la région sous-cutanée dorsale chez le Lapin leur ont permis d'obser
ver des signes histologiques très nets d'hypothyroidie. 

Ces dernières recherches font donc apparaître l'action inhibitrice exer
cée par le thymus sur la sécrétion thyroïdienne : à ce titre, il faut en rap
procher les travaux de KRIZENECKY (1931) qui tendent également à mettre 
on évidence un rôle de contrôle exercé par le thymus sur ractivité du 
corps thyroïde. Cette dernière notion est basée sur plusieurs arguments : 

a) l'hyperthyroïdie expérimentale accélère l'évolution du plumage des 
oiseaux, l'ingestion d'extrait thymique retarde cette involution chez l'ani
mal hyperthyroïdisé ; 

b) quand on fait subir à des Pigeons un traitement mixte par la thy
roxine et l'extrait thymique, la diminution de poids peut être de moitié 
moins forte que lorsqu'on administre isolément la même dose de thyroxine. 

Rappelons encore à ce sujet les recherches déjà anciennes de GXJDER-
NATSCH (1914), UHEJÎNTXTU (1918), ROMEIS (1925) et ABDî;RnAU)EN (1926) : l'ali
mentation thymique retarde ou empêche la métamorphose des larves de 
Grenouille et de Salamandre et produit des têtards géajits, alors que l'effet 
accélérateur de la thyroxine sur la métamorphose des Batraciens est bien 
connu. 

La thymectomie expérimentale produit une hypertrophie de la thyroïde 
et des signes d'hyperthyroïdie selon BECLARD (1906), KIXÏSE et VOGT (1910), 
M.^TTI (1012), NISHIMUHA (192«), COMSIA (19;58). Pour LUQEN et PARIZOT (1909) 
chez le Lapin, RIDDLE et KHIZENECKY (1931), chez le Pigeon, elle ne détermi
nerait aucune moditication thyroïdienne. Le problème est compliqué par 
les difficultés que l'on éprouve à réaliser une thymectomie totale. Celle-ci 
selon PARK (1917) est impossible chez le Cobaye. Chez les autres animaux 
de laboratoire, la forme diffluente de l'organe, ses rapports vasculaires, la 
fréquence des thymus accessoires, rendent une extirpation totale très péni
ble et toujours incertaine. 

Quelques recherches mécUco-chirurgicales n'ont pas éclairei l'action du 
thymus sur la sécrétion thyroïdienne. 

•VEAU et OI.LIVIER (1910), HABEHER (1914), GAUDIM? (1934) rapportent de 
bons résultats thérapeutiques après thymectomie chez des sujets hyperthy-
roïdiens. Mais d'autres auteurs (OWEN, CUNNINGHAM, SCHIEDLAKE, etc..) signa
lent les heureux effets donnés par les extraits thymiques dans la même 
affection. A côté de ce-"- lésultats contradictoires, les tentatives ne manquent 
pas qui ont abouti à des échecs complets, motivant l'abandon à peu près 
général dp':, iiitc veniions chirurgicales sur le thymus ou de l'opothérapie 
thymique dans les ai'lvctions tiiyroïdiennes. 
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U est donc fort difficile de se faire une idée pi'écise des cor
rélations thynio-thyroïdiennes d'après les indications d'une bi
bliographie déjà fort importante, mais oii s'accumulent les con
tradictions. Dans une série de recherches expérimentales nous 
avons tenté d'éclaircir le rôle de la sécrétion thyroïdienne sur 
l'évolution anatomique du thymus : 

1°) d'une part en étudiant l'action des produits d'origine 
thyroïdienne (extrait thyroïdien, thyroxine cristallisée, diiodo
tyrosine) sur le thymus du Lapin et du Rat adultes et impu
bères. 

2°) d'autre part, en considérant les effets .sur le thynms <lu 
Lapin et du Rat de la thjTO-parathyroïdectomie. 

D. ^ Recherches personnelles. Action de l'extrait thyroïdien, 
de la thyroxine et de la diiodotyrosine sur le thymus. 

Les produits utilisés dans ce groupe d'expériences étaient les 
extraits thyroïdiens commerciaux des Laboratoires CHAIX et 
CHOAY, la thyroxine synthétique et la diodotyrosine des Labo
ratoires HOFFMAXN-LAROCHE. On sait que la diiodotyrosine est 
connue depuis les travaux de BERTHELOT (1911) : elle possède 
des propriétés morphogénétiques analogues à celles de la th}'-
roxine, mais à un degré moindre ; d'autre part, elle est beau
coup moins toxique que la thyroxine, et au lieu de déterndner 
comme ce dernier corps une élévation de métabolisme, elle pro
voque inconstamment son abaissement. 

Les divers produits ont été administrés en injections sous-
cutanées, sous forme de solutions physiologiques. Les animaux 
ont reçu à discrétion une alimentation très variée : lait, pain, 
viande, légumes secs et légumes verts pour les Rats ; lait, pain, 
carottes et légumes verts pour les Lapins. 

La mortalité spontanée des animaux traités a été nulle, tous 
ont été sa(;rifiés 24 heures après la dernière injection ; les thy
mus étaient prélevés aussitôt après la mort, pesés, fixés et colo
rés suivant nos techniques habituelles. 

Le protocole des expériences et les résultats pondéraux se 
trouvent résumés dans le tableau ci-joint (expériences T à X) : 
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E x p é r i e n c e 
A n i m a l 

u t i l i s é 

N a t u r e d u 

i r a i t e m e n t 

D o s e 

HllGtil l ieilDS 

D u r é e 

de l ' expé r i ence 

P o i d s 

moyen du 
corps Pgr 

P o i d s 

mojen du 
liiyinusTgr 

R a p p o r t 

T / P 

I L a p . J . 

i d . 

T é m o i n s 

R x t . t h . y r . 

B 

0 . 1 0 

)) 

20 j . 

1260 
1170 

1,96 
2.40 

1/642 
1/487 

11 i d . t h y r o x i n e I m m g r . 4 j - 1185 1 8 8 1 / 6 1 9 

m i d . t h y r o x i n e 1/2 m g r . 10 j . 1230 2,25 1/546 

I V i d . t h y r o x i n e 1/4 m g r . 20 j . 1 U 5 2,46 1/468 

V R a t J . 

i d . 

T é m o i n s 

K x t . t h y r . 

» 

0.10 io"j. 
70 
74 

0,178 
0 205 

1/393 
1/361 

V I i d . E x t . t h y r . 0.10 20 j . 6 6 0,220 1/300 

V I I i l t h y r o x i n e 1/2 m g r . « 0 j . 7 7 0,245 1/314 

V I I I L a p . a d . 

i d . 

T é m o i n s 

E x t . t h y r . 

» 

0.20 30 j . 

2720 
2S90 

1,71 
1..59 

1/1590 
1/1503 

I X H a t a d . 

i d . 

T é m o i n s 

t h y r o x i n f i 

» 
1/2 m e r . 

> 

30 j . 

246 
a?8 

0,19 
0.17 

1/1294 
1 / 1 3 4 1 

X K a t j 

i d . 

T é m o i n s 

D i i d o t y r o s . 

» 

0.0=1 
» 

30 ,j 

70 
fifi 

0,17» 
0,175 

1/393 
1/377 

X I R a t j . 

i d . T h y r o i d e c . 

1 è r e s é r . 

T h y r o ï d e c . 

• 2 è m e s é r . 

T é m o i n s 

T h y r o ï d e e . 

3 é m e s é r . 

T é m o i n s 

» 

» 

1 â 3 4 j . 

30 j . 

6 0 j . 

61 

7 4 

90 

78 
122 

0,08 

0,10 
0,22 

0,11 
0,28 

1/762 

1/740 

1/409 

1/709 
1/435 

X I I L a p . j. 
i d . 

T é m o i n s 

r h y r o ï d e c . 3 0 J . 

1025 
970 

1.40 
1,16 

1/732 
1/836 

X I I I I . a p . a d . 

i d . 

T é m o i n s 

r h y r o ï d e c . 

» 
30 j . 

2720 
2910 

1,71 

1.905 
1/1590 
1/1492 

X I V R a t a d . 

i d . 

T é m o i n s 

r h y r o ï d e c . 

a 

3 0 j . 

266 
280 

0,21 
0,20 

1/1206 
1/1400 
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Xoiis nous bornerons à commenter par quelciues brèves con
sidérations les résultats observés. 

1°) Ches le Eut el le Lapi/n impubères, l'extrait thyroïdien 
et la thyroxine ont manifesté des propriétés identicpies, nmis dif
férentes selon l'espèce, dans leur action sur l'état général, le 
poids du corps et le poids du thymus (expériences I à VMIl). 

Les Lapins traités ont présenté, après un intervalle libre de 
cinq à huit jours, des symptômes nets d'hyperthyroïdie : aug
mentation ctmsidérable de l'appétit, excitation niarciuée. Au 
cours de la troisième semaine du traitement apparurent avec 
des degrés très variables un amaigrissement, un aspect hérissé 
de la fourrure, une diarrhée abondante. U était d'autant plus 
frappant de constater, à l'autopsie de ces animaux, un thymus 
volumineux, ferme et rosé, contrastant avec les vestiges réduits 
([u'on rencontre habituellement chez les Lapins malades ou 
cachectiques. 

Chez le Rat blanc, nous avons noté la tolérance extraordi
naire au traitement thyroïdien, particulièrement marquée chez 
l'animal impubère. BODANSKY et DUFF (1936) ont insisté récenr 
ment sur ce point : les Rats, en période de croissance, peuvent 
recevoir des doses considérables de thyi'oxine sans présenter de 
troubles apparents. 

2") L'hypertrophie du thymus est évidente chez les B a t s et 

Lapins impubères traités pendant dix à vingt jours pur l'ex

trait thyroïdien et la thyroxine. Dans l'expérience II, un trai
tement de 4 jours par la thyi'oxine s'est montré insuffisant pour 
provoquer des nu)difications pondérales dans le thymus du La-
j)in. D'autre part, l'hypertrophie de l'organe est plus nmrquée 
après vingt injections. 

Dans l'ensemble, l'atig mentati on pondérale du thymus parait 

donc propjortionnelle (i la durée du t r a i t e m e n t . 

3°) Chez le R a t et le lAipim adultes, l ' e x t r a i t thyroïdien et la 

thyroxine n'ont exercé aucune action bien définie sur V évolution 

pondérale du thymus involué (Expériences V i l i et IX). Après 
trente j(mrs de traitement, on constatait simultanément une di
minution du poids corporel et du poids du thymus chez les ani
maux traités : les chiffres donnés pour le poids du thynuis sont 
d'ailleurs sujets à caution ; ils représentent en effet, non seule-
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Nombre de thymocytes Témoin Ttiyroxinisé Aioraentalloii en °lo 
corticaux par champ : 214 244 + 14 % 

» 185 197 + 8 % 
» 223 265 + 19 % 
» 199 221 + n % 
» 170 173 + 2 % 
» 206 239 + 16 % 

Moyenne des chiffres 
obtenus 199,5 223,1 + 11,66 % 

ment le poids des lobnles thymiques proprement dits, mais en
core celui d'un abondant tissu conjonctivo-graisseux, interlobu-
laire et périlobulaire, qu'il est à peu près impossible de séparer 
des premiers. 

4") L e s injections de diiodotyrosme chez le Hat impubère 

n'ont provoqué que des modifications insignifiantes dans le 

poids du thymus et la croissance générale des animaux (Expé
rience X). Le résultat de cette expérience doit être considéré 
pratiquement comme négatif. 

** 

L'étmîe histologique d'un certain no2id)re de thynms préle
vés au cours de cette série d'expériences confirme entièrement 
les données que nous ont déjà apporté les recherches pondérales. 

5") Chez le Lapin et le Rat jeunes, traités par l'extrait thy
roïdien ou la thyroxine, le thynms présente an faible grossis
sement un aspect identique à celui des témoins. 11 s'agit d'un 
organe actif et jeune, avec des lobules larges à contours régu
liers ; la substance corticale est épaisse et les thjTOocytes y sont 
très denses ; le tissu conjonctivo-graisseux de soutien est fort 
peu développé. 

Au fort grossissement, nous avons recherché deux symptô
mes déjà signalés à la suite d'un traiterrient thj'roïdien : 

a) L'augtnentation de la. densité des thymocytes corticaux, si

gnalée par Low (1938) chez le Rat hyperthyroïdisé. Les recher
ches pratiquées sur un certain nombre de champs microscopi
ques chez le Rat impubère, traité pendant 20 jours par la thy
roxine, nous ont permis de constater la valeur de ce symptôme : 
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b) l'augtnentation du nombre des mitoses a été signalée pai' 
C'iiAMPY (1923) dans le thymus du Têtard de grenouille, au dé
but du traitement thyroïdien. Les reeherelies effectuées chez le 
Lapin et le Rat impubères après dix et vingt injections d'extrait 
thyroïdien ou de thyroxine, en comptant le nombre de mitoses 
par champ cortical, nous ont donné des résultats variables sui
vant les cas, et dans l'ensemble très inconstants. Cependant 
nous avons constaté fréquemment une extension marquée de 

l'aire des mitoses : celles-ci, chez les ténn)ins, sont à peu près 
confinées dans la zone exteime de la corticale ; chez les animaux 
hyperthyroïdisés, la densité des mitoses est presque régulière 
dans toute l'aire corticale, et on peut en observer jusque dans la 
jnédullaire. 

Xotons d'autre part (̂ ue l'étude des formations liassaUien-

nes ne nous a conduit à aucune conclusion nette : il n'existait 
aucune différence appréciable entre les corps de Hassall des thy
mus d'animaux hyperthyroïdisés et ceux des thymus témoins. 

6°) Chez le Ijapin et le Rat adultes, l'examen histologique des 

thymus prélevés après un traitement prolongé p a r l ' e x t r a i t thy

roïdien ou la thyroxine ne met en évidence au<:une modification 

appréciable : chez ces animaux comme chez les témoins du mê
me âge on se trouve en présence d'organes profondément invo-
lués, de lobules atrophiques séparés par un tissu conjonctivo-
graisseux abondant. N'ous n'avons rencontré aucun signe de ré

génération histologique chez les animaux traités et les mitoses 

étaient aussi rares que chez les témoins. 

7") Enfin, la diiodotyrosine n'a produit aucune tnodification 

histologique notable dans le thymus du Rat impubère. 

* 
** 

Au total, cette série d'expériences nous permet de conclure 
à l'action stiumlatrice de l'extrait thyroïdien et de la thyroxine 
sur la croissance du thymus du Rat et du Lapin inq>ubères. Chez 
l'animal adulte, d(mt le thymus est profondément involué, l'ac
tion de ces deux produits est infiniment moins nette, et ils sem
blent en tous cas incapables de déterminer la régénération his-
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tologique et l'hypertrophie de l'organe. Quant à la diidothyro-
sine, son action sur le thymus du lîat jeune paraît à peu près 
nulle. 

E. — R e c h e r c h e s personnel les . A c t i o n de la t h y r o ï d e c t o m i e sur 
le t h y m u s d u L a p i n e t d u Rat . 

Les expériences XI à XIV condensent les résultats pondé
raux observés après thyro-parathyroïdectomie totale chez le 
Lapin et le Rat impubères et adultes. 

E ' x p É K i E N C E XI. — Vingt-cinq Rats, âgés de sept semaines 
environ au déhut de l'expérience, ont subi une thyroparathyroï-
dectomie totale en un seul temps opératoire. Ils ont reçu une 
alimentation mixte : pain, pommes de terre, carottes, lait addi
tionné de lactate de calcium. Xons n'avons pas observé de mani
festations de tétanie. 

Douze animaux ont succxunbé du 4™' au 34"̂  jour après l'in
tervention. Les autres ont été sacrifiés respectivement 30, 45 
et 60 jours après. Au point de vue de l'évolution pondérale du 
thymus, le tableau des résultats montre nettement une diminu
tion considérable du thymus en valeur absolue et en valeur rela
tive par rapport au poids du corps chez tous les animaux opé
rés, qu'ils soient morts spontanément ou qu'ils aient été sacri
fiés dans des délais variables. Au point de vue histologique, les 
thymus examinés se divisent en deux groupes : 

a) dans le premier se rangent tous les thymus d'animaux 
morts spontanément et la plupart des th>^nus de Rats sacrifiés 
dans des délais variables après l'intervention. Il existait dans 
tous ces cas une atrophie manifeste de l'organe avec les symp
tômes histologiques d'une involution profonde : lobules de di
mensions réduites, aux contours découpés, corticale amincie ou 
apparence homogène des lambeaux parenchymateux ; larges 
bandes de tissu conjonctif de substitution, absence complète de 
mitoses dans les thymocytes. 

h) dans le second groupe se placent 3 Rats sacrifiés 30 ou 
45 jours après l'intervention : il s'agissait d'animaux dont la 
croissance était restée à î)eu près normale, et qui ne présen
taient pas le nanisme et l'aspect souffreteux de la plupart de 
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leurs congénères thyréoprives. Le thymus de ces trois Eats 
n'avait pas subi d'atrophie et l'examen histologique montrait 
une apparence tout à fait normale, superposable à celle du thy
mus en pleine activité des témoins. 

Chez deux animaux, l'inspection attentive de la région cer
vicale permit de mettre en évidence des nodules thyroïdiens re
présentant, soit l'hypertrophie compensatrice d'un fragment des 
glandes principales ayant échappé à l'intervention, soit des thy
roïdes accessoires hypertrophiées. A la suite de ces constata
tions, il nous semble logique d'admettre que la thymo-parathy-
roïdectomie totale, pratiquée chez le Uat impubère, provoque 
l'involution accélérée du thymus en même temps que des trou
bles considérables de la croissance générale. De plus, il est pro 
bable que les résultats négatifs s'explitjuent par des interven
tions incomplètes ou par la présence de thyroïdes accessoires. 

ExpÉRiBNCE VIL — Une thyro-parathyroïdectoune a été pra
tiquée chez 3 jeunes Lapins en respectant les parathyroïdes ex
ternes. Tous ces animaux ont résisté parfaitement à l'interven
tion et aux suites opératoires ; ils ont été sacrifiés au bout de 
30 jours. La thyroïdectonne a déterminé chez eux des troubles 
beaucoup moins marqués que chez les Rats impubères : l'abais
sement de la courbe pondérale du corps était nûninie par rap
port aux témoins et le poids du thj'inus, quoique légèrement infé
rieur, n'avait pas subi la chute considérable observée dans l'ex
périence précédente chez les rats thyi'éoprives (1 gr. 16 en 
moyenne chez les Lapins thyréoprives, contre une moyenne de 
1 gr. 40 pour les témoins). 

L'examen histologique apportait cependant la preuve d'un 
ralentissement dans l'activité prolifératrice de l'organe : lobu
les à bords plus découpés, mitoses un peu plus rares. Aucune 
modification importante n'apparaissait dans l'aspect des forma
tions hassalliennes. Chez l'un de ces animaux, nous avons décou
vert, à l'inspection de la région cervicale, la persistance d'un 
fragment thyroïdien. 

EXPÉRIENCES X I I I ET XTV. — Deux séries, l'une de Lapins, 
l'autre de Rats adultes, ont subi une thyroïdectomie totale en un 
temps. L'intervention a été parfaitement tolérée et n'a apporté 
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aucun trouble apparent dans le comportement extérieur de ces 
animaux. Sacrifiés un mois après, leur thymus ne comportait au
cune variation pondérale appréciable en regard du thymus des 
témoins, l'examen histologique confirmait cette notion en don
nant des résultats entièrement négatifs : dans tous les cas, il 
s'agissait d'organes présentant tous les symptômes d'une invo
lution avancée, en tous points comparables aux thymus des té
moins. 

F. — Résumé. 
De ces recherches expérimentales ayant trait à l'action de 

la sécrétion thyroïdienne sur le développement et la structure 
du thymus, nous pouvons retenir un certain nomhre de notions : 

1 " ) l'extrait thyroïdien et la thyroxine pi-ovoquent une sti-
ijuilation importante de la croissance du thymus chez le Rat et le 
Lapin impubères, tandis que la thyro-parathyroïdectonûe totale 
eTitraîne une involution accélérée de l'organe. 

2") Chez le Rat et le Lapin adultes, les modifications expéri-
nientales de l'activité thyroïdienne — hyperthyroïdisation ou 
thyroïdectomie — restent sans action bien définie sur un thy
nuis déjà involué. 

3°) La diiodotyrosine paraît dépourvue d'action sur le thy
mus du Rat impubère. 

** 

Il ressort donc; de nos travaux que la glande thyroïde joue 
probablement un rôle important dans la croissance du thymus 
chez l'animal impubère : elle fait partie de ce système endocri
nien thymo-stimulateur dont nous rencontrerons bientôt, en étu
diant la sécrétion du lobe antérieur de l'hypophyse, un second 
élément. 





C H A P I T R E n i 

A C T I O N D E S G L A N D E S S U R R É N A L E S S U R LE T H Y M U S 

A . — T r a v a u x antérieurs. 

Les premières données qui ont permis d'établir une relation 
entre Paetivité des glandes surrénales et l'évolution du thymus 
étaient d'ordre anatomo-pathologique. 

L'hypertrophie du thymus dans l'insuffisance surrénale chronique avec 
mélanodermie (maladie d'Addison) est bien connue depuis la fin du siècle 
dernier. 

STAR (1895), signala le premier, chez une jeune fille de 1 7 ans qui mourut 
subitement d'un syndrome Addisonien, la coexistence d 'un gros thymus et 
de lésions des surrénales. WIESEI. (1905), IIEQINGEH (1907), HART (1908), 
PAPPENHEIMER (1910), KAHN (1910) ont confirmé définitivement le fait cons
taté par STAR. A l'opposé, l'atrophie thymique a été observée dans les cas 
rares de syndrome génitosiirt-énal chez l'enfant, en rapport avec une hyper-
activité du cortex surrénal (MOHRAY, 13. FOHDON et L. JEFFERSON). 

Les recherches expérimentales ne devaient pas tarder à signaler une cor
rélation étroite entre l'ablation des surrénales et l'hypertrophie du thymus. 

AuLD (1899) constate de gros thymus à l'autopsie de quatre Chats morts 
48 heures après l'ablation de la .seconde surrénale, la première ayant été 
enlevée quelques mois auparavant. BoIN^7г (1899) note l'hypertrophie du 
thymus chez 1 1 Rats s u r une série de 5 9 animaux surrônalectomisés, d o n t 
beaucoup survécurent plusieurs semaines après l'ablation bilatérale des 
surrénales. 

CALOGERO (1901), PENDE (1909) obtiennent le même résultat après surréna-
lectomie double chez le Rat. 

CROWE et WiSLOCKi (1914) chez des Chiens qui sur\'écurent en bon état 
général, pendant u n e période de deux semaines à six mois, à l'extirpation 
subtotale de»s surrénales, signalent en même temps que l'hypertrophie du 
thymus celle deJi ganglions lympathiques mésentériques et rétrojiéritonéaux, 
et des follicules solitaires de la paroi intestinale. 

11 
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AuB, FoRMAN et BHIGHT (1922) chez le Chat mort ou sacrifié quelques 
jours après surrénalectomie double, signalent incidemment l'hypertroiihie 
des ganglions lymphatiques abdominaux et du thymus. 

MARINE et BAUMANN (1921), TAKE et MARINE (U)23), .MARINE, .MANLEY et HAU-
MANN (1924) ont insisté sur l'hypertrophie thyino-lymi)hati(|ue chez le Lapin 
qui sui-vit à l'extirpation des deux .sui-rénale«s : on observe une hypertroi)hie 
du thymus chez le Lapin jeune, et chez l'adulte une régénération de l'or
gane. L'association avec la gonadectomie augmente la mortalité opératoii-e 
du fait de la disparition des surrénales accessoires voisines du testicule ou 
de l'ovaire, mais provoque une régénération du thymus phis rapide et plus 
puissante que la surrénalectomie isolée. Lassociation avec la thyro'idec-
tomie empêche la régénération thymique, même chez le Lajiin gonadecto 
misé. La surrénalectomie unilatérale ne produit aucun effet sur le tliymus. 

JAFVK (1924) a consacré une importante étude aux caractèi-es quantitatifs 
et histologiques de l'action exercée par la surrénalectomie double sur le 
thymus du Rat. 

Chez le Rat adulte, la régénéi'ation du tiiymus est constante ajirès sur
rénalectomie bilatérale. La courbe pondérale de l'organe atteint son maxi
mum trois à cinq semaines après l'interventinn. L'hypertrophie e.st plus 
marquée chez la femelle que chez le mâle ; elle n'est pas empêcliée par 
une gravidité intcrcurremc, elle se protluit même qiuand l'animal a perdu 
du poids après l'intervention. 

Chez le Rat jeune l'intervention accélère la croissance du thymus et 
provoque une hypertrophie prcpubérale manifeste. 

Ces résultats ont été confimiés dans leurs grandes lignes par les tra
vaux plus récents de KIYONARI (1928), PARHON et CAHANE (19:37), chez le Hat 
normal, de CHIODI (19,39) chez le Rat blanc casti'é. 

Quelques études ont tenté d'éclairer l'action des substances liormonales 
ou toxiques sur le thymus hypertrophicpie des animaux surrénalectomisés. 

Suivant SELYE (193(i et 1937), SELYE, HARLOW et COLLIP (1937) la surréna
lectomie double inhibe complètement l'involutitm du thymus qui se produit 
normalement sous l'influence de divers toxiques dont le type est l'aldéhydre 
formique. (^pendant l'hormone cortico-surrénale et l'oestrine provoquent 
encore la diminution du poids du thymus chez le Rat .surrénaloprive. 

C. P. LEBLOND et SEGAL (1938) observent que l'involution thymique acci 
dentelle est très diminuée, mais non complètement suppi-imée, par la surré
nalectomie double chez le Rat 

Dans leur ensemble, toutes les recherches anatomo-]>athologiques ou 
expérimentales s'accordent donc pour mettre cn luuiière l'action stimula-
trice exercée par la suppression des .surrénales sur le dévelopiieinent du 
thymus. 
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La contre-partie des recherches précédentes est réalisée par l'administra
tion d'hormone cortico-surrénale et d'adrénaline aux animaux d'expérience. 

L'hormone cortico-surrénale est de découverte relativement récente ; il 
est probable qu'elle n'est pas unique, mais représentée au contraire par 
plusieurs pi'oduits, de composition chimique voisine, et dont le nueux connu 
est le corlicosleron de REICHSTKIN, de formule brute Ĉ ^ ir'^Cy. 

REICHSTEIN (1938) a réalisé la synttièse du désoxycorticosteron, substance 
c[ui ne diffère du corticosteron que par rafjsence d'un groupement-OH, et 
qui {Kjssède une action analogue à celle des composés extraits du cor tex 
surrénal. 

Pratiquement, la grande majorité dos autours qui ont étudié les pro
priétés de l'bonuone corticale ont utilisé des extraits glandulaires obtenus 
par les méthodes les plus diverses, ot d'efficacité très variable suivant 
les cas. 

VVASTEN'SON (cité par LAUNOY, 1914) ob.ierve une involution du thymus 
chez les animaux traités par dos extraits corticaux : il insiste sur la raré
faction des thymocytes ct la dégénérescence du réticulum. 

KiYO.NARi (1928) rencontre chez le rat traité par tm mélange de poudre 
d'ovaire et de cortex-surrénal une diminution du poids du thymus. 

SwiNGLE et PFIFFNER (1929) comptent parmi les premiers auteurs qui ont 
réussi à piéparer un ex t r a i t hydrr>soltd)le très actif du cortex .surrénal, ne 
renfermant que des trat'es infitues d'adrénaline. Ils observent, après un 
traitement prolongé par cet extrait, une hypertrophie notable du thymus. 

(L\HHiÈHE, MoREL et GiNESTE (19'37) par l'administration d'un extrait com
mercial (surrécortine) chez le rat impubère, signalent au contraire une 
involution thymique modérée proportionnelle à la durée du traitement. 

Ces derniers résultats sont confirmés par SELYE, HARLOW et Coixip (cités 
par SELYE, 1937) qui obtiennent une atrophie thymique sous l'influence de 
la cortiiie chez lo rat surrénalectomisé, par INGLE (1938) qui signale le même 
fait chez le rat nonual ou hypophysectomisc ; par FA-ANS, MOON, SIMPSON 
et LYONS (1938) qui rapportent également, sous l'action de l'hormone corti
cale, une involution thymique importante. 

Rappelons cependant le travail de Low (19.38) qui, étudiant l'action diuu 
extrait cortico-surrénal (eschatin) admintstré en injections quotidiennes 
chez le rat albinos, n'observe aucttne modification dans la structure histo
logique du thymus. 

L'action de l'adrénaline, sur le thymus a fait également l'objet de plu
sieurs études dont nous avons déjà rapporté les résultats : l'involution de 
la glande a été observée par tous les auteurs (voir ir Partie, Chapitre lll). 

Il persiste donc peu de discussions sur l'action des hormones 
.surrénaliennes dans le domaine qui nous occupe : la plupart des 
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auteurs admettent l'influence inhibitrice des hormones corticale 
et médullaire sur le développement du thymus, qui s'oppose 
de fagon parfaite à l'hypertrophie ou à la rég-énération de l'or
gane succédant à la surrénalectomie double. 

*** 

Quelque recherches tendent à démontrer l'action inhibitrice du thymus 
sur l'activité des surrénales. 

Ainsi Sou (1!)09) constate une faible augmentation du poids de ces glan 
des après thymectomie ; la même intervention produit selon MATTI (1912) 
une hypertrophie considérable de la médullo-surrénale avec augmentation 
très nette de la réaction chromaffine, selon BAGGIO (1922) et DA RE (1926) une 
augmentation globale marquée du poids des surrénale.s. A rencontre des 
recherches précédentes, M.M. HOSKINS (1921), PARK et MAC CLURE (1919), 
PoussEP (1924) n'observent aucune modification siu-rénalicnne après thy
mectomie. 

D'autre part ADLER (1913) notait une augmentation de l'adrénaline dans 
le sang des animaux traités par des extraits dc thymus. 

Les extraits thymiques ne provoquent ordinairement aucune modifica
tion anatomique certaine dans les glandes surrénales, et la physiologie du 
thymus reste aussi mal élucidée sur ce point que sur l>eaucoup d'autres. 

* 
** 

Les recherches expérimentales que nous apportons peuvent 
se ranger sous trois chefs : 

1° action de la surrénalectomie unilatérale et bilatérale sur 
le thymus du Hat blanc adulte ; 

2° action de l'hormone cortico-surrénale sur le thymus du 
Lapin et du Rat impubères (extraits et implantations répétées 
d'organes frais) ; 

3° action de l'adrénaline sur le thymus du Lapin et du Rat 
impubères. 

Ce dernier paragraphe a été étudié dans un chapitre anté
rieur, à propos de l'action sur le thymus des agents physiologi
ques ou pharinacologiques qui nuidifient l'activité du système 
vago-sympathique. 
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B. — Recherches personnelles. A c t i o n de la surrénalectomie 

uni latérale ou bi latérale sur le t h y m u s du R a t blajic 

adulte. 

Notre expérimentation a porté sur 82 Rats blancs des deux 
sexes âgés de 7 à 10 mois au moment de l'intervention : 

— 27 ont subi une surrénalectonue bilatérale ; 
— 5 nne surrénalectomie unilatérale. 

1°) La surrénalectomie double a été réalisée par voie dorsale 
sous anesthésie à l'éther, chez des animaux à jeun depuis 12 à 
18 heures. L'intei-^^ention a été pratiquée en deux temps, la se
conde surrénale étant extirpée une semaine après la première. La 
î>aroi était fermée en deux plans : plan musculo-péritonéal et 
plan cutané. 

— 6 animaux sont morts dans les dix jours qui suivaient 
le second temps de l'intervention ; 

—• 4 animaux sont morts du IO"' au 20"° jour ; 
— 17 animaux ont été sacrifiés à des dates variables, de 

1 à 9 mois après la deuxième intervention. 

L'alimentation était composée de lait, de pain et de légumes 
(ponnnes de terre, carottes, légmnes verts), additionnés de 10 
grs de sel pour 100 grs d'aliments. 

Presque tous ces animaux ont subi une perte de poids im
portante aussitôt après l'opération. Cependant le Rat adulte 
résiste de façon remarquable à la surrénalectomie double : ce 
phénomène s'explique par la présence habituelle et presc^ue cons
tante de surrénales accessoires localisées au voisinage des orga
nes génitaux (LASCAN-O-GOKZALEZ). Il en résulte que la gonadec-
tomie, associée à la surrénalectomie, augmente dans des propor
tions importantes la mortalité (MARIÎ̂ R^ MANLEY et BAUMAKT )̂. 

II. — Le tableau suivant réstime l'évolution pondérale du 
thvmuts chez 27 Rats adultes surrénaloprives et chez 15 témoins 
de même âge et de poids initial très voisin : 
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SÉRIE DÉSIGNATION 
NOMBRE 

D'ANIMAUX 

POIDS 
MOYEN uu 
CORPS P 

(gr.) 

POIDS 
MOYEN DU 

THYMUS T 
(é?r.) 

IlAPPOHT 

T / P 

1 
2 
3 

Morts du 4' au 10" j. 
Morts du 10' au 20" j. 
Témoins. 

6 
4 
4 

196 
179 
211 

0,22 
0,27 
0,19 

1/890 
1/663 
1/1115 

3 Sacrifiés apr. 1 m. 
Témoins. 

4 
2 

202 
224 

0,31 
0,16 

1/651 
1/1200 

4 Sacrifiés a)n'. 2 m. 
Témoins. 

4 
2 

219 
230 

0,33 
0,20 

1/663 
1/1150 

5 Sacrifiés apr, 3 m. 
Témoins. 

3 
2 

208 
239 

0,30 
0,17 

1/693 
1/1406 

6 Sacrifiés apr. 4 m. 
Témoins. 

3 
2 

m> 
¿43 

0,29 
0,10 

1/813 
1/1518 

n 

i 
Sacrifiés apr. fi m. 
Témoins. 

2 
2 

244 
227 

0,29 
0,19 

1/841 
1^194 

8 Sacrifié apr, 9 m. 
Témoin. 

1 
1 

IK) 0,22 
0,18 

1/768 
1/1294 

Il résulte de nos recherches que la surrénalectoinie hdatérule, 

pratiquée cliez le R a t blanc adulte, est suivie d'une hypertro

p h i e très n e t t e du thymus. 

Ce phénomène est précoce, puisqu'il se manifeste même chez 
les animaux qui succombent quelques jours après l'ablation de la 
seconde surrénale, alors qu'ils ont subi une chute pondérale im
portante. 

Il est difficile de situer exactement dans le temps le maxi
mum atteint par le poids du thymus chez le Rat surrénalecto-
misé. En valeur absolue, on ne rencontre que peu de variations 
entre les thynms des animaux sacrifiés du 1" au 6"" mois après 
l'intervention. Jj'liypertrophie thym.i(jue se présente donc éya-

le.yne.yit comme un phénomène durable. 

Notons enfin un point impoi'tant : l'augtnentation ptmdé-
rale observée ne dépasse jamais les chiffres ([u'on rencontre 
habituellement chez le Rat jeune au voisinage de la puberté. 

http://le.yne.yit
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Chez un Rat de trois à quatre mois, un thymus de 0 gr. 35 est 
d'observation courante : l'hypertropJde thymique r e s t e donc 

dans le cadre des phénomènes physiologiques et ne présente 

jamais un caractère monstrueux, du type pathologique ou tu

moral. 

L'étude histologique apporte la confirmation de ces recher
ches pondérales : la surrénalectomie double est suivie de façon 

constante et précoce p a r une régénération histolngic[ue du thy

mus chez le Rat adulte. 

I I I . — Le thymus, chez les animaux témoins, se présente his
tologiquement sous deux aspects : 

— Tantôt il s'agit d'un organe profondément involué avec 
de minces travées de parenchyme thymique parcourant un tissu 
de substitution conjonctivo-graisseux très développé : ce type 
se rencontre inconstamment chez les témoins des séries (1) à 
(4), et constamment chez les animaux plus âgés qui servent de 
témoins dans les séries (5) à ( 6 ) . 

— Tantôt l'involution thymique est nuîins marquée : les lo
bules ont gardé des dimensions importantes avec une différen
ciation très nette en substance corticale et en substance médul
laire ; le tissu conjonctivo-graisseux interlobulaire forme des 
cloisons plus épaisses que dans le thymus du Rat impubère ; 
dans la corticale des lobules, les mitoses de thymocytes sont 
rares. Il s'agit en somme d'un type intermédiaire entre l'organe 
jeime et le thymus complètement involué. 

IV. — Chez les Rats qui ont succombé du 4"" au 20"° jour 
api'ès l'ablation de la seconde surrénale, deux types de thymus 
se rencontrent à l'examen histologique. 

— Dans quelques cas, on note un type d'involution peu juar-
cpiée analogue au second aspect que nous avons signalé chez les 
témoins (quatre animaux morts les 4"°, 5"" 9'"'' et 12"° jours 
après la deuxième intervention). 

— Dans la majorité des cas, l'aspect histologique est celui 
d'un thymus jeune et actif, superposable aux images qu'on ob
serve chez le Rat impubère: lobules volumineux à corticale large, 
sépaiés par de minces cloisons conjonctives, thymocytes très 
denses, se multipliant activement par mitoses. Cet aspect se re-
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trouve chez six animaux, morts respectivement les 9"", 10"", 14"", 
17"" et 20"'° jours après la seconde ablation. 

V. — C'est à ce dernier type d'organe jeune et hypei-actif 
que se rattachent la plupart des images relevées dans les th>--
nms hypertrophiques des Rats sacrifiés 1, 2, 3, 4 et 6 mois après 
la double intervention. Chez un animal sacrifié au btmt de 6 
mois et chez un Rat femelle sacrifié après 9 mois (séries 7 et 8), 
l'organe présentait une apparence un peu différente : le déve
loppement exagéré des espaces conjonctivo-graisseux interlobu-
laires, le découpage des contours des lobules, l'aunncissement de 
la substance corticale oit les mitoses deviennent très rares té
moignent d'une involution déjà profonde. Notons que, même 
dans ces derniers cas, le poids du thymus reste nettement supé
rieur à celui des témoins du même âge. 

VI. — L'étude histologitjue du thynms chez, le Rat adulte 
surrénalectomisé, apporte donc la justification complète des ré
sultats de l'enquête pondérale. 

JJSL surrénalectomie double est suivie, du point de vue (pMlita-
tif comme du point de vue (/uantitatif, par une régénération 
précoce, importante et durable du thymus en voie d'involution 
physiologique. Mais nous avons noté que cette hypertrophie 
n'atteint jamais un degré pathologique, tumoral ; et l'examen 
microscopique montre qu'il s'agit seulement d'un organe du 
type jeune et de structure tout à fait normale. 

VIL - - Rappelons enfin qu'une série de cinq animaux a subi 
une surrénalectonùe unilatérale. Les thyirnis des Rats sacrifiés 
8, Li et 30 jours après l'intervention ne présentaient aucune dif
férence perceptible avec les organes témoins, tant du point de 
vue pondéral qu'à l'examen histologique. 

Nos conclusions sur ce point s'accordent donc complètement 
avec celles de MAKTKB et de J A T F B , (|ui avaient déjà noté que la 
surrénalectomie simple est incapable de provoquer 1'hy})ertro-
phie ou la régénération du thymus. 

C. — RECHERCHES PERSONNELLES. ACTION DE L'HORMONE CORTICO-SUR
RÉNALE SUR LE THYMUS. 

Nous avons réalisé dans ce domaine deux séries d'expé-
RIEJQCES ; 
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— Dans l'une, nous avons étudié l'action sur le thymus du 
Kat et du Laj)in impubères d'extraits corticaux connnerciaux 
(en particulier la surrécortine Byla). 

— Dans l'autre^ nous avons pratiqué chez le Lapin et le Hat 
impubères des homogreffes répétées de eortico-surrénale ou de 
surrénale entière, de manière à créer pai- la résorption progres
sive des greffons un état d'hyperhornionisation contiwu.e. 

Ce procédé, sur lequel nous avons déjà insisté, permet un 
afflux régulier d'hoi'inones qui s'oppose aux apports massifs, 
mais discontinus, que provoque l'administration parentérale des 
extraits aqueux. 

Suivant R .0CKH1.INA (1937) les greffes de eortico-surrénale 
donnent des résultats identiques à celles des surrénales entières. 
Ce fait serait dii à la liquéfaction et à la destruction rapide du 
tissu médullaire, extrêmement fragile et friable, alors que les 
cellules de la corticale résistent mieux aux traumatismes provo
qués par les différents temps de l'acte opératoire et à l'ischémie 
du greffon. 

Nous avons pratiqué sinraltanément les deux méthodes : la 
greffe de corticale isolée a été réalisée chez le Lapin, et la greffe 
de surrénale entière chez le Rat. Pour ce dernier, la petitesse de 
l'organe rend difficile la séparation des deux parties de la glan
de. Les résultats sont identiques dans les deux cas. 

ExPKRiKxcK I . — Jeunes Lajmis de 500 à 700 grammes ayant 

subi des implantfitions triJiebdowadaires de cortieo-sur-

ré-nale pendant 2 i j o u r s . 

Les surrénales étaient prélevées aseptiquement sur des La
pins de 1160 à 1850 grs. âgés de trois à quatre mois. Chaque ani
mal traité a subi 9 implantations de eortico-surrénale, à rai
son d'une demi-glande par intervention. Les implantais, divisés 
préalablement en plusieurs fragments, ont été fixés dans le tissu 
cellulaire sous-cutané du dos avec les plus minutieuses précau-
tu)ns d'asepsie, sans anesthésie ; la plaie était fermée par deux 
agrafes. Les Lapins traités ont été sacrifiés par assommage, 
le 25""" jour de l'expérience. 

Nous avons cherché en vain les modifications du thymus sous 
l'influence de l'assimilation progressive de ces greffons. Le 
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poids moyen dn thymus présentait une différence minime avec 
les chifïres enregistrés chez les témoins : diminution moyenne 
de 12 %, avec des chiffres extrêmes variant entre — 4 et — 22 7<" 
par rapport au poids moyen de l'organe chez les témoins. Quant 
à l'examen histologitiue, il ne montrait aucune modification ap
préciable : le thymus des Lapins traités présentait, connue celui 
des témoins, l'apparence d'un organe jeune, en pleine activité. 
Aucune différence n'était perceptible dans les dimensions des 
lobules ou dans l'épaisseur de la corticale, pas plus que dans 
la densité des thymiocytes ou dans l'aspect des corpuscules de 
Hassalh 

EXPÉRIENCE IL — JeMnes R a t s de à 49 grs, ayant subi pen
dant 21 jours devj' implantations hebdomadaires de surré
nales entières. 

Six greffes de glande totale ont été prati(|uées chez le Rat 
impubère dans les mêmes conditicms que pour l'expérience pré
cédente. Les surrénales greffées étaient prélevées cliez de jeunes 
Rats de 80 à 110 grammes, âgés de deux à trois mois. Les ani
maux greffés étaient sacrifiés le 26"" j(rar de l'expérience. 

Les résultats sont superposables à ceux ()ue nous avons rele
vés chez le Lapin : diminution légère de la courbe pondérale 
du thymus chez les Rats ti'aités (— 17 % en moyenne) et qui 
s'ajoute à l'absence complète de toute modification perceptible 
à l'examen microsc<q)ique. 

Les résultats peu .significatifs de ces deux expériences pour
raient faire conclure, soit à une action réduite de l'hormone 
cortico-surrénale sur le thynms, soit à l'inefficacité de notre mé
thode d'implantations répétées. 11 nous semble cependant que 
cette dernière objection peut être difficilement retenue : novis 
avons procédé simultanément à des recherches histologitjues 
sur la thyroïde des animaux greffés. Les résultats de cette étude, 
publiés récemment en collaboration avec MM. les Professeurs 
C A R R I È R E et ^ I O R E L (1939), nous ont montré une diminution ma
nifeste de l'activité secrétoire du corps thyroïde sous l'effet des 



- 171 -

EXPÉKIENCE № DURF.E 
DOSE TOTALE 

D'EXTRAIT 

POIDS 
DU CORPS 

gr.) 

POIDS 
DU THYMUS 

gr.) 

III 1 
3 

tem. 

4 jours 

» 

1 gr. 50 

» 

39 
41 
40 

0 gr. 14 
0 gr. 17 
0 gr. 15 

IV 5 
6 

tein. 

10 jours 3 gr. 75 48 
51 
48 

0 gr. 19 
0 gr. 16 
0 gr. 18 

V 8 
10 

tem. 

30 jours fi gr. 74 
79 
79 

0 gr. 18 
0 gr. 22 
0 gr. 33 

Dans l'ensemble, les modifications jjondérales étaient insi
gnifiantes après 4 et 10 jours de traitement. Au bout de 30 jours., 
on notait au contraire une atrophie thymique importante chez 
les animaux traités, atteignant en moyenne 40 % (expérience 
V). Cette atrophie s'accompagnait alors de modifications histo
logiques importantes : la diminution du volume des loljules, le 
découpage de leurs contours, la j-éduction de la substance cor
ticale indiquaient une involution accélérée de l'organe. 

greffes répétées de cortico-surrénale ou de surrénale entière. 
Ces implantations jouissent donc vraisemblablement de proprié
tés hormonales, et leur action restreinte sur la morphologie du 
thymus ne peut s'expliquer par une inefficacité complète du pro
cédé. 

EXPÉRIENCES HT, I V ET V. — Trois séries de R a t s impubères 

des deux sexesj pesant de 36 à 50 gra7nn1.es, ont reçu pen

dant 4,10 et 30 j o u r s une injection quotidienne sous-ctota-

née d ' e x t r a i t cortico-surrénal. 

Les exemples suivants rendent compte des résultats obser
vés chez des animaux de poids identique. 

http://gra7nn1.es
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E X P É R I E N C E V I . — Jemws Lapms de dHO grannnes â 4:ï() gram

mes, traités pendam.t vingt j o u r s p a r une injection sous-

cutanée quotidienne d ' e x t r a i t cortioal. 

Tous les animaux de cette série ont reçu une dose globale 
correspondant à 7 gr. 50 de glande fraîche. 

La croissance pondérale de l'organisme a été identique chez 
les Lapins traités et chez les témoins, tout CONMIE pour les Eats 
de l'expérience précédente. L'hormone corticale n'a donc mani
festé aucune action sur la croissance générale. Far contre, la 
croissance pondérale du thynms a été retardée ou arrêtée : son 
7)oids présentait chez les animaux traités une diminution de 
19 à 33 % par rapport au poids moyen de l'organe chez les 
témoins. 

L'examen histologique montrait un certain nombre de lé
sions régressives : fragmentation du parenchyme thymique avec 
j-éductiori de la surface des lobules et augmentation du tissu 
conjonctivo-graisseux de remplacement, augmentation du nom
bre des corpuscules de Hassall, fréquence très réduite des phé
nomènes initotiques. 

Nous n'avons pas constaté, pas plus (|ue dans l'expérience 
V , d'augmentation des phénomènes de pycnoses dans le thymus 
en voie d'involution. Comme nous l'avons noté dans la plu
part des cas où l'involution de l'organe s'opère sous l'effet de 
facteurs physiologiques, même très différents, la réduction pon
dérale paraît en rapport avec un abaissement des phénomènes 
de multiplication cellulaire et m m avec l'augmentatiim des phé
nomènes destructifs. 

1) . — CONCLUSIONS. 

Les recherches dont nous avons I-apporté ci-dessus le résul
tat s'ajoutent à de nombreilx travaux antérieurs pour montrer 
l'influence inhibitrice indéniable que possèdent les glandes sur
rénales sur la croissance du thymus. L'hypo-épinéphrie profon
de que détermine la surrénalectomie double chez le Hat adulte 
provoque une régénération rapide, intense et durable du thy
NUIS. L'apport exagéré d'hormone corticale chez le Rat et le 
Ijapin impubère provoque une dinunution du poids du thynuis 
et des signes histologiques d'involution du type chronique, phy-
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siologique, et non pas du type aigu, accidentel. Xous avons déjà 
vu fiue l'hormone de la médullo-surrénale provoque une involu
tion thynnciue aiguii, d'allure accidentelle ou toxit^ue. 

Les deux éléments du couple surrénal possèdent donc une 
action iidiibitrice puissante et synergique sur le développement 
du thymus, et nous avons signalé que cette action semble s'exer
cer selon des modalités différentes pour la corticale et pour la 
médullaire. 





A C T I O N D E S G L A N D E S G É N I T A L E S S U R LE T H Y M U S 

I . — T R A V A U X A N T E R I E U R S 

Ij'étude des corrélations thymo-génitales représente une bi-
Idiographie déjà importante : nous envisagerons surtout l'ac
tion des glandes génitales sur le thymus et nous passerons rapi
dement sur l'action dn thymus sur les gonades, cette question 
sortant du cadre que nous nous sommes imposé. 

Dans les tableaux qui suivent, nous avons résumé l'essentiel 
des travaux antérieurs sur la première partie de cette étude, 
depuis le travail initial de C.VUZOLARI (1898) sur le retentisse
ment thymique de la castration testiculaire. 

GENRE 
D'ÉTUDES 

AUTEURS ET DATE 
DE I.A PUBLICATION 

SEXE 
DES ANIMAUX 

TRAITÉS 
AGE (1) EFFETS 

SUR LE THYMUS 

I. - Castra Calzolari C1898). Mâle 1 hypertrophie 
tion testi Henderson (l!)0-i). » I id. 
culaire. Goodall (1905). » I id. 

Gellin (1911). » I id. 
Soli (1912). » I id. 
Hâtai (1915). » A et I id. 
Marine, Manlev et Bau-

niann (1924).' » I id. 
Jolly et Lieure (1929). » I id. 
Kimusaga (1930). A et 1 S 1 : 0 

Ì A : hypert. 
Greenwood (1930). 1 hypertrophié 
Lawless (1930). A id. 
Selye (1937). I id. 
Chiodi (19.38). I id. 

(1) A: adulte ; 1 : impubère. 
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GENRE AUIEUH.S ET DATE SEXE 
DES ANIMAUX 

TRAITÉS 
AGE 

{{KFETS 
D'ETUDES DE LA PUBLICATION 

SEXE 
DES ANIMAUX 

TRAITÉS 
AGE 

SUH I.E THYMUS 

II. - Castra Hâtai (1915). l'emelle A et I liyi>ertrophie 
tion ova Kinusaga (1!);%). Femelle I 0 
rienne. 

Freudenberger et Bille-
A liyperlrophie 

ter (1935). » A hyi)ertroplue 
Bühler (1936). I id. 
Billeter (1937). » A id. 
Lauson, Hellei-. Sevriu-

ghaus (1937). » A id. 
Selve (19:57). » I id. 
Freudenberger, Hash! 

moto (19;37). I id. 
Chiodi (193S). Femelle I id. 

1 

III. - Effet Allen K. (1928). Femelle 1 diminution 
de l'oestri- Leiby (1933). A 0 
ne sur les Korenchcvskv et Uenni-
animaux son ;i!m). ' .Mâle A diminution 
castrés. Fau.son, Heller, Sevrin-

ghaus (1937). Femelle .V dimimition 
Carrière. Moiel et (iines-

te (lir37). .Mâle I diminution 
Chiodi (19:58). M. et F. I diminution 

IV. - Effet Igura (1927). A diminution 
de Voestri- Allen (192S). Femelle 1 diminution 
ne sur les Golding et Ramirez, 
animaux (1928). M. et F. 1 diminution 
en tiers. Léonard, Me\er et Hi-

sauw (1931). Femelle I 0 
Kunde, d'Amoui-, Gus-

tavson el Cai'lsori 
(1931). Femelle 0 

Korencbevsky et Den-
nison (1934). Mâle A o 

Bühler (193ii). Femelle I diunnutioii 
Frcudcnbergei' et Clau-

.scr (19,37). ' Femelle I dinunution 
Carrière, Morel ot Gi .M. et F. 1 diminution 

neste (19:57). 
! Low- (19;Î8). M. et F. I 0 
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GENRE 
. D'ETUDES 

AUTEURS ET DATE 
DE LA PUBLICATION 

SEXE 
DES ANIMAUX 

TRAITÉS 
AGE 

EFFETS 
SUR LE THYMUS 

V. - Effet de 
i;horm/jne 
du corps 
jaune. 

Igura (1927). 
Selye, Browne et Collip 

(Ì936). 
Carrière, Morel et Gi-

neste (1937). 

Femelle 

M. et F. 

A 

1 

stimulation 

diminution 

0 

VI. — Effet 
de l'hor
mone mâ
le. 

Korcnchcvsky, Uennison 
et Simpson (193.")). 

Carrière, Morel, Gineste 
(1938). 

Chiodi (1938). 

M. et F. 
cast res 

M. et F. 
non castrés 

M. et F. 
castrés ou 

non 

diudnution 

id. 

id. 

VII. — Hor
mone go-
natrope et 
prolans. 

Ronsisvalle (1930). 
Evans et Simp.son {l9Äi). 
Klein (19:56). 
Moore (1936). 
Carrière, Morel et Gi-

neste (1937). 
Butrher et Persikc, 

(19:î8). 

M. et F. 
M. et F. 
M. et F. 

Mâle 

M. et F. 

M. et F. 

I 
l et A 

A 
I 

I 

I 

dinnnution 
id. 
id. 
id. 

id. 

id. 

Dès l'abord, la comparaison des résultats expérimentaux laisse appa
raître des différences assez marquées selon les auteurs. 

I et II). — A de rares exceptions près, les résultats de la castration 
testiculaire ou ovarienne sont homologues et tondent à faire admettre que 
cette intervention, pratiquée chez l'animal jeune comme chez l'adulte, pro 
vociue une hypertrophie du thymus et retarde ou empêche son involution. 
La seule opinion discordante est apportée par KJNUSAGA (1930), qui n'observe 
aucune modification appréciable chez l'animal jeune, alors qu'il signale 
une hypertrophie nette chez l'adulte castré. 

D'autres travaux apportent une note intermédiaire. MARINE, MANLEY et 
BAUMANN (1924), JOLLY et LIEURE (1929) observent que la gonadectomie, pra
tiquée chez l'animal impubère, ne provoque pas une véritable hypertrophie 
thymique, mais retarde seulement d'une façon appréciable l'involution de 
l'organe chez le lapin et le cobaye. 

Enfin CKIODI (1938), chez le jeune Rat, n'admet pas l'existence d'une 
relation étroite entre l'évolution sexuelle et l'involution du thymus. Le 

12 
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thymus des rats castrés à l'âge de trente jours présente une hypertrophie 
incontestable, mais son poids régresse ultérieurenijent comme celui des 
animaux entiers. La gonadectoinie n'empêcherait donc pas l'involution 
physiologique du thymus avec l'âge : la seule différence est que la courlie 
pondérale de l'organe reste constamment un peu plus élevée chez les 
i-ats castrés. 

Selon MARI.NE et ses collaborateure, la castration renforce et accélèi-e 
l'hypertrophie thymique qui suit habituellement la surrénalectomie double. 

m et l'V). — Dos divei'gences considérables apparaisseiU dans les conclu, 
sions des rechercfies expérimentales sur l'action de l'œsti-ine chez l'animal 
normal ou entier. En gros, si la majorité dos auteurs conclut à une ac-tion 
inhibitrice de l'hormone sur le développement du tbynnjs, une minorité 
importante n'a obtenu que des résultats négatifs. 

Il nous a paru possible de décomijoser ce problème en i)lusieui-s fac
teurs. 

1") L'espèce, l'âge et le sexe des animaux utilisés dans ces expériences 
no peuvent expliquer les l'ésultats paradoxaux. C'est la même espèce, le 
rat blanc, qui est employée par la plupart des auteurs et cependant des 
conclusions positives ou négatives on été rapportées, (pie les animaux soient 
mâles ou femelles, qu'ils soient jeunes ou adultes. 

2°) La plupart des résultats nuls proviennent d'expériences sur l'animal 
entier. Au contraire les injections d'œstrine sur le rat castré, mâle ou 
femelle, ont provoqué une chute {wndérale du thynuis dans la plupart 
des cas. 

Il semblerait donc que le thymus du Hat castré soit plus sensible à 
l'action de la folliculine que le thymus do l'animal entier. 

3°) La préparation ct la nature même de l'hormone injectée offrent de 
très grandes variations selon les chercheurs : extrait d'ovaire total ou 
délutcinisé dans les travaux les plus anciens, liormone pure ct cristallisée 
dans d'autres cas, dihydrofolliculine, benzoate d'œstradiol ou thééline. Les 
produits administrés étaient donc certainement d'activité très diverse. 

4°) La durée des expériences présente également do très grandes cUffé-
ronces. Une diminution importante du poids du thymus a été obtenue par 
FRELDENBEHGER et CLAUSEN (1937) en cinq à dix jours ; par AUJ;N {192S) en 
douze à vingt-deux jours ; par CrOLDiNG et RAMIREZ {1!>2S) en vingt-doux à 
trente-six jours. Au contraire, KUNDE, D'AMOUR, GUSTAVSON et CAHLSON (1931), 
après six à dix-sept semaines, Low (1938) après dix-seju à cinquante jottrs, 
n'observent aucim résultat net. 

5°) F̂ n définitive, il semble que la part la plus importante dans ces 
résultats contradictoirtïs provienne dos doses d'hormone très différentes, 
administrées par les divers auteurs. Les résultats positifs suivent en gé
néral les expériences où sont utilisées de fortes doses d'hormone. ALI.E.S 
(10.000 U . par animal en 12 à 22 jours) ; FREUDENBERGER et CLAUSEN 
(200 U. I . par jour) ; CARRIÈRE, MOREL et GINESTE (50 à 100 U. par jour peu 
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dant 20 et 30 jours chez le jeune, rat). Au contraire, IÜONAHD, MKYER et 
HisAw n'obtiennent aucune modification pondérale avec des doses quoti-
diermes de 2 à 4 U. chez le jeune Hat. 

Ciù phénomène est bien mis cn évidence par LAUSÜN, HELLER et SEVHIN-
GHAUs (1937) qui traitent pendant 1 9 jours trois séries de Rates adultes ova-
riectomiséos par des doses quoditiennes de 0,25 y, OpO y et 5 y d'œstrino 
Dans les deux premiers cas, ils préviennent seulement l'hypertrophie thy
ndque qui suit normalement la castration, mais dans le dernier cas, les 
doses fortes d'honuone (50 Ii. I. par jour) provoquent une atrophie vraie 
du thymus. 

Nous pouvons donc conclure avec SEI.YE, HAHIX>W et COLLIP que les doses 
élevées de folliculine déterminent une involution thymique accélérée, et 
que les échecs expérinienta,ux sont [>robabIement liés à une posologie insuf
fisante des produits injectés. 

V. — L'effet de l'hormone lutéinique sur le thynuis reste encore mal 
connue. CANDELA (19.'3Ü) et PIGNALOSA (1932) étudiant l'action des extraits 
de corps jaune sur les glandes endocrines, ne donnent aucun renseigne
ment sur l'état du thymus. 

IGUHA (1927) constate, après des injections d'extrait de corps jaune, une 
reviviscence du thymus. 

SELYE, BROWNE et COLLIP (19;16) injectent pendant douze jours une dose 
quotidienne de i milligrammes de progestérone à des rates adultes et 
observent une légère diminution de poids du thymus. 

CARRIÈRE, MOREL et GINESTR (1937) injectent pendant 20 et 30 joura des 
dosas moyennes d'hormone (1 millig. par jour) sans obtenir de modifications 
pondérales, ni d'altérations histologiques de l'organe chez le rat blanc 
impubère et dans les doux sexes. 

VI. — Trois publications de KORENCHEWSKY, DENNISON et SIMPSON (1935), 
CARRIÈRE, MOREL et GINESTE (1938), CHioni (1938), s'accordent pour signaler 
une diminution pondérale du thymus à la suite d'un traitement par de 
fortes doses de testostoronc (de l'ordre du milligramme par jour). Î e même 
résultat s'observe que l'animal soit castré ou entier. 

Il faut rapprocher de ces études le travail de SAKAMOTO (19;5ii) qui exa
mine les glandes endocrines de la souris blanche après des injections de 
sperme de taureau. De faibles doses stimulent au début le thymus, mais 
un traitement prolongé ou l'utilisation de doses élevées entraînent une 
atrophie rapide de l'organe. 

VIL — L'action des hormones gonadotropes hypophysaires ct des pro-
lans (on sait qu'il s'agit de produits d'origine différente, mais qui repré
sentent des équivalents physiologiques) a fait également l'objet de plu
sieurs enquêtes expérimentales : dans tous les cas, on a constaté une 
régres.sion plus ou moins importante du thymus. L'hormone injectée était 
extraite soit de l'urine de femme enceinte (RONSISVALLE, KLEIN), soit de 
l'urine de jument gravide (EV.\NS et SIMPSON ; CARRIÈRE, .MOREL et GINESTE), 
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soit du placenta (KT.F.TH, RONSISVALLE), soit de l'urine de l'homme adulte 
RONSISVAI.LE), soit de l'hypophyse (MOOHE, BUTCHER et I'EHSIKE). HVANS et 
SIMPSON (1934) ont constaté que le cryptoi'chidisuie ex()érimental et la 
carence en vitamine E, qui provoquent la destruction du tissu germinal en 
laissant subsister le tissu interstitiel, n'empêchent jias la réaction. Ils pen
sent donc que l'atrophie thymique qui suit l'injection do prolan est liée 
à la sécrétion d'une hormone produite chez le mâle par lo tissu interetitiel 
du testicule. 

KLEIN (1936), après un traitement de 37 à 41 jouis par l'hormone gona
dotrope chez le Co}>a}''e, constate une action thymo-dépressive très nette 
de ce produit, mais différente selon le sexe des animaux. Chi'z le, cobaye 
femelle, il ob.serve une atrophie du thymus avec multiplication dc-s corpus
cules de HASSALL et apparition d'un type spécial d'éléments, à forme arron
die, à noyau semi-lunaire et excentrique, à cytoplasme homogène et inten
sément colorable par l'éosine déjà signalé par FULCI (191.")) dans le thymus 
des Lapins et des Cobayes femelles à la fin de la gestation. 

Chez le cobaye mâle, l'atrophie de l'organe ne s'accompagne ni de 
multiplication des corpuscules de HASSALL, ni d'appaiition des cellules de 
FULCI. 

MooRE (19;}6) étudiant l'action d'un extrait gonadotrope iiypopliysaire 
(antuitrin-S) chez lo Rat mâle, note une involution du thymus ou tout au 
moins un arrêt dans la cioissance de l'organe. Enfin BUTCHÉR et PERSIKE 
(1938), utilisant également l'antruitin-S chez le jeune Rat mâle et femelle, 
noient un arrêt dans la croissance du thymus qui se manifeste seulement 
à partir du 18""° jour d'expérience. 

Cet effet se produit par l'intermédiaire des gonades, car il n'apparaît 
pas chez les animaux castrés. De plus les modifications tlnmiques n'ont 
aucune action sur la croissance générale des Rats traités. 

** 

Kn résumé, les conclusions qui se dégagent de cette masse 
importante de publications sont assez nettes dans leur ensem
bles : les glandes génitales exercent une action dépressive sur le 
développement du thymus. Cette action dépressive est mise en 
évidence par la castration, qui produit ] 'hypertrophie du thymus 
ou retarde son involution physiologique ; et par l'injection de 
fortes doses d'oestrine et de testosterone, qui produisent une 
régression plus ou moins marquée de l'organe. L'action de l'hor
mone du corps jaune paraît faible et reste mal précisée. Les 
hormones gonadotrnpes provocpient une régression thymique, 
probablement en stimulant la sécrétion des hormones sexuelles. 
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On peut cependant se demander, en présence des doses très éle
vées d'hormones qu'il faut administrer pour obtenir une dimi
nution pondérale du thymus, si l'oestrine et la testostérone pro
voquent ce phénomène par une véritable action hormonale, ou 
s'il ne s'agit pas plutôt d'une manifestation toxique analogue 
à celles qu'on observe sous l'effet de nombreuses substances 
pharmacologiques ou de serums étrangers. 

A 

Il nous reste à envisager très rapidement le second aspect du problè
me : l'action du thymus sur les glandes génitales sort du cadre que nous 
nous sommes imposés dans cette étude, et nous nous bornerons à résumer 
les principaux faits acquis dans ce chapitre très discuté. 

1") Do nombreux médecins, à la suite des travaux de LEHJÎBOULLET et 
ODINET, de GUY LAROCHE, utilisent avec succès les extraits thymiques dans 
le traitement de la cryptorchidie et de l'hypotrophie testiculaire des jeunes 
enfants. 

2 ° ) L'hyperthyirdsation expérimentale provoquerait selon un certain 
nombre d'auteurs un accroissement du jxiids des organes génitaux de l'ani
mal jeune (CAMUS et GOURNAY ; LEREBOULI.ET et OMNET) et une augmenta
tion de la fertilité de l'adulte (ROWNTREE, CLARK et HANSON). 

3") Inversement la thymectomie produirait un retard transitoire de la 
cioi.ssanoe et du développement génital (SOLI, I^UCIEN et PARISOT ; EINHORN 
ot RORONTREE). Ces résultats n'ont pas été retrouvés par tous les observa
teurs, mais les difficultés d'une thymectomie complète et la présence de 
thymus accessoires sont autant de facteurs dont l'intervention certaine 
ne permet pas d'affirmer (jue la thymectomie reste sans effets. (MARINE, 
192S). 

Il paraît donc tout à fait probable que le ttiymus joue un rôle important 
dans la croissance ct le développement dos glandes génitales, bien que sa 
présence ne soit pas indispensable à l'activité normale des fonctions de 
reproduction. 

IL R E C H E R C H E S P E R S O N N E L L E S 

Les recherches dont nous apportons ci-dessous les modalités 
et le résultat o n t porté sur 154 Eats blancs impubères des deux 
sexes (sans compter le*; témoins). 

Les considérations techniques qui nous ont guidé permettent 
de classer les différentes parties de cette étude sous quatre 
chefs : 
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A. — Effets prolongés et tardifs de la gonadectomie mâle et 
femelle, pratiquée chez le Kat jeune, sur le Thyums. (expérien
ces I et II). 

B. — Effet des injections d'Oestrine, de Progestine, de Tes
tosterone et de l'hormone gonadotrope sur le Rat jeune entier, 
mâle et femelle (Expériences III, V, VI et VIH). 

C. — Effets des injections d'Oestrine, de Testosterone et 
d'Hormone gonadotrope sur le Rat jeune castré (Expériences 
fV, V i l et IX). 

D. — Effets des injections suci'essives d'Oestrine et de Pro
gestine chez la Rate impubère (Expérience X). 

Voici la liste des produits utilisés avec leur origine et leur 
désignation commerciale. 

Honnone folliculaire : 
— folliculine, oestrone ou thééline: hormovarine Byla, gy-

noestryl Roussel, progynon Cruet. 
— dihydrofollicuhne, benzoate de dihydrofolliculine, oestra-

diol : benzogynoestryl Roussel, progynon fort Cruet, benzoate 
de follicidine Byla. 

Hormone du corps jaune : Hormofïatu'ine Byla, proluton 
Cruet. 

Horm.one mâle : 
— propionate de testostercme : Sférandryl Jiou.'^.sel. peran-

drone Ciba. 
— acétate de testosterone : Acétosférandryl Roussel. 
Hormone gonadotrope urinaire : Prolan Bayer, antclobine 

Byla, Jiormone gonadotrope Roussel. 
Hormone gonadotrope Roussel. 
La posologie de ces différents produits est exprinu^e de façon 

très variable selon les cas, et il en résulte souvent des confu
sions regrettables. Xous avons adopté la nomenclature suivante: 

Oestrine : un milligramme = 1000 y = 10.000 unités inter
nationales (IT. T.). 

Progestérone : un milligramme — une unité internationale. 
L'hormoflavéine Byla est dosée en ampoules de cent unités dont 
l'équivalence avec l'unité internationale nous reste inconnue. 

Testosterone ; un milligranune = 1.000 y = 100 unités coq. 
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Hormones gonadotropes : une unité Evans = environ 4 uni
tés souris (U. S.). 

Les liormones t'ollieulaire, Intéinique et testiculaire ont été 
injectées en solution huileuse, les hormones gonadotropes en 
solution aqueuse physiologique. Nous nous sommes demandé si 
le véhicule huileux ne peut constituer une cause d'erreur, en 
agissant pour son propre compte sur le développement anato
nuque du thymus. Une série de 6 jeunes Eats a reçu pendant 
vingt jours une injection quotidienne de 1/4 cm' d'huile d'olives 
stérilisée soit sous-cutanée, soit intra-péritonéale. Le thymus ne 
présentait aucune modification pondérale, ni histologique nota
ble par rapport aux témoins : ce fait confirme les résultats cons
tatés par de nombreux auteurs au cours de leurs études sur les 
hormones utibsées en solution huileuse, et ne permet pas d'at
tribuer à l'excipient un rôle c[uelconque dans l'interprétation 
des phénomènes observés. 

Les anhnaux traités par ces diverses hormones étaient sa
crifiés par assommage, 24 heures après la dernière injection et 
les thymus étaient fixés et colorés selon notre technique habi
tuelle." 

La castration testiculaire et ovarienne a été effectuée, en nn 
temps, sons anestliésie à l'éther, chez 52 "Rats mâles et 16 femel
les. La mortalité opératoire a été nulle. Tous les Rats qui ont 
servi à ces expériences, ainsi que les témoins, ont reçu une ali
mentation variée, composée de pain, de pommes de terre, de 
carottes et de légumes verts. 

ExPKKi?>NCB 1. — Vingt-huit B a t s mâles, âgés de deux mms envi

ron, ont subi une c a s t r a t i o n testiculaire en u/n temps. 

Leur poids était de 50 à 70 grammes au moment de l'inter
vention. Us ont été divisés en six lots. 

Le premier, formé de 8 animaux, a été sacrifié au bout de 
deux mois. Les cinq autres lots, constitués par 4 animaux cha
cun, ont été sacrifiés respectivement 3, 4, 5, 6 et 7 mois après 
l'intervention. 

Seize Rats mCdes du même âge servaient de témoins. Un lot 
de 6 animaux fut sacrifié à l'âge de 4 mois, en même temps que 
la première série de Rats castrés. Cinq autres lots de deux ani-



T A B L E A U I 
R a i s Mâles castrés 

ANIMAUX CASTRÉS TEMOINS D U MEME A G E 

AGE AU 
Ar.E A LA MOMENT POIDS POIDS DU POIDS DU POIDS DU 

CASTRATION DE LA 
MOHT 

DU CORPS THYMUS CORPS THYMUS 

2 mois 4 mois 1 140 grs 0,49 gr. I 109 gr. 0,27 gr. 
2 139 0,44 2 106 0,28 
3 1.35 0,48 3 105 0,24 
4 130 0,48 4 101 0,27 
5 134 0,34 

0,40 
5 98 0,22 

6 123 
0,34 
0,40 6 97 0,20 

7 118 0,41 
0,3(ß 

0,20 

8 115 
0,41 
0,3(ß 

id. mois 9 167 0,49 
0,45 

7 141 0,28 
10 162 

0,49 
0,45 8 126 0,23 

11 1,52 0,44 
0,23 

12 139 0,38 
id. 6 mois 13 182 0,47 

0,48 
g 151 0,21 

14 179 
0,47 
0,48 10 139 0,28 

15 167 0,48 
0,28 

id. 7 mois 
1(3 158 0,;« 

id. 7 mois 17 186 0,40 11 181 0,21 
0,18 IH 180 0,43 

0,36 
12 153 

0,21 
0,18 

19 175 
0,43 
0,36 

0,21 
0,18 

id. 20 167 0,29 id. 8 mois 21 210 0,39 13 182 0,17 
22 205 0,33 14 171 0,20 
2.3 189 0,23 

0,20 

id. 9 mois 24 188 0,35 id. 9 mois 25 243 0,33 15 202 0,19 
26 m 0,30 K) 200 0,14 
27 212 0,26 
28 186 0,27 

T A B L E A U n 
R a t s Femelles castrés 

2 mois 4 mois I i;52 gr. 0,41 gr. 1 98 gr. 0,24 gr. 
2 131 0,42 2 94 0,21 
3 128 0,44 

0,21 

4 124 0,45 
5 123 0,38 
6 112 0,3« 

5 mois 7 165 0,44 3 125 0,26 
8 131 0,37 4 111 0,20 

6 mois 9 171 0,4<) 5 137 0,20 
10 149 0,43 6 122 0,18 

7 mois 11 174 0,38 1 166 0,19 
12 167 0,32 8 148 0,15 

8 mois 13 191 0,27 I J 172 0,20 
14 173 0,3:3 10 164 0,14 

9 mois 1-1 203 0,25 11 198 0,17 
16 207 0,29 12 182 0,15 
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maux chacuu, étaient sacrifiés cfiaque mois, en même temps que 
les Rats opérés d'âge correspondant. On trouvera dans le ta
bleau I, annexé à ce chapitre, l'évolution pondérale du thynms, 
dans ces deux groupes de Rats castrés et non castrés. 

Le tableau 1 fait apparaître clairement ce premier résultat : 
le poids du thymus, chez le Rat mâle castré, est constanunent 
supérieur à celui qu'on note chez le Rat entier du même âge. 

L'augmentation pondérale est à la fois absolue et relative 
au poids du corps : celui-ci est toujours plus élevé chez le Rat 
castré, mais le rapport du poids du thynms à celui du corps, qui 
est de 1/570", en moyenne, chez les témoins, atteint 1/415' chez 
les castrés. 

Notons cependant que la castration testictduire retarde et 

diminue, mais n'empêche pa^s totalement l'involution thymique : 

l'inflexion pondérale qui, chez le témoin, se manifeste nettement 
à partir du 5""' mois, se produit aussi chez le castré, et le poids 
absolu et relatif du thynms décroît constamment à ])artir du 
7'"' mois. 

On ne peut donc affirmer que la maturation de la gonade soit 
la cause essentielle de l'involution thynntiue. Tout se passe com
me si l'hormone génitale exerçait une influence dépressive sur 
le développement de l'organe, ce dernier pouvant atteindre, 
après l'ablation glandulaire, des dimensions plus grandes que 
chez l'ammal entier. Mais la suppression de cette influence dé-
7)ressive ne suffit pas à arrêter la décroissance post-pubérale 
du thynms. 

ExpÉRiEXGE Tl. — Seize R a t s , âgés de deux mois environ, subis

sent la castration ovarienne en un temps. 

Nous les avons divisés en six lots, cpii furent sacrifiés res
pectivement 3, 4, 5, 6 et 7 mois après l'intervention, en même 
temps c[ue six autres lots comprenant chacun deux térnoins du 
пи'чпе sexe et du même âge. 

Les résultats sont superposables à ceux (nie donne la castra
tion testiculaire (voir Tableau II). 

L'augmentation ])ondérale du thymus chez la Rate castrée 
est à la fois absolue et relative au poids du corps : il se pro-
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duit également une inflexion progressive du poids de l'organe 
après la puberté, la courbe de poids restant toujours supé
rieure à celle des témoins. 

Examen histologique. — IJ'étude histologique des thymus 
prélevés dans ces deux expériences offre suffisamment do points 
communs pour nous permettre de les réunir dans un même para
graphe. 

Ces thymus jjeuvent se partager en deux groupes : 
—• le premier comporte les animaux âgés de 4 à 6 mois, sacri

fiés deux à quatre mois après l'intervention. 
Le thymus présente l'aspect normal d'un organe jeune, en 

pleine activité. Aucune différence n'est perceptible avec les té-
nuhns, ni dans les dimensions des lobules, ni dans la surface res
pective des substances corticale et médullaire, ni dans le nom
bre des mitoses ou des pycnoses de thymocytes, ni dans le nom
bre et les dimensions des corpuscules de Hassall. 

Le second groupe renferme les animaux âgés de 7 à 9 mois 
sacrifiés 5, 6 et 7 mois après l'intervention. Dans tous ces cas, 
le thymus apparaît sous le même aspect que dans le groupe pré
cédent, mais il n'en est pas de même pour les témoins. Chez ces 
derniers se rencontre, de temps à autre, un organe en voie d'in
volution manifeste : les contours des lobules prennent un aspect 
dentelé, et un tissu conjonctivo-graisseux de substitution s'in
filtre entre leurs limites ; la substance médullaire s'élargit aux 
dépens d'une corticale oit les mitoses deviennent rares. Ces mo
difications restent d'ailleurs inconstantes, et chez un Hat nor
mal de 8 ou 9 mois, on peut trouver un thynms absolument com
parable à celui d'un Rat castré. 

La castration testiculaire ou ovarienne apporte donc peu 
de tnodifications dans la structure intime du thymus ; dans l'en
semble, on pent dire seulement que l'organe conserve une appa
rence plus « jeune » que chez le témoin. 

Les modifications thymiques liées à la castration sont donc 
d'ordre quantitatif, pondéral, bien plus (/loe d'ordre qualitatif, 
histologique. 

Nous aurons souvent à insister sur ce point jus([u'à la fin 
de cette étude. 
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ExpÉRif:NCES ; 
DOSES TOTALES 

INJECTÉES 

DURÉE DE 
LEXPÉ-
HIENCE 

NOMBRE 
D'ANIMAUX 

POIDS 
MOYEN DU 
CORPS P 

POIDS 
MOYEN DU 
THYMUS T 

RAPPORT 
T /P 

% DES 
VARIATIONS 

M . — (Estriñe. 
Rats normaux. 
Témoins. 
c) 200 à 300. 
a) 1 mgr. 
b) 10 gr. 

» 
48 h. 
20 J. 

20 à 30 J. 

12 
4 
8 
8 

105 gr. 
95 gr. 
98 gr. 
96 gr. 

0 gr. 247 
0 gr. 238 
0 gr. 253 
0 gr. 182 

1/420 
1/398 
1/3S7 
1/527 - 24 % 

I V . Œstrine. 
J Rats castrés. 

Témoins castrés. 
1 a) 200 gr. 

b) 500 gr. 
20* j . 
20 J. 

8 
В 
Й 

128 gr. 
114 gr. 
107 gr. 

0 gr. 418 
0 gr. 233 
0 gr. 190 

1/306 
1/489 
1/-563 

— 46 % 
— 53 % 

[V. — Progestine. 
1 Rats normaux. 

Ténroins. 
a) 1.000 à 1.500 

V . S. 
b) 20 mgr. 

» 
20 à 30 j. 

20 j . 

13 

6 
6 

105 gr. 

LŒ gr. 
109 gr. 

0 gr. 247 

0 gr. 261 
0 gr. 2.38 

1/420 

1/402 
1/457 

VT. — Testoste
rone. 

Rats normaux. 
Témoins. 
a) 5 mgr. 
b) 8 mgr. 
c) 30 mgr. 

» 
28 j. 
30 J. 

8 
4 
4 

10 

70 gr. 
85 gr. 
72 gr. 
74 gr. 

0 gr. 149 
0 gr. 168 
0 gr. 122 
0 gr. 108 

L/4<>9 
1/506 
L/,584 
1/685 

18 % 
- 27 % 

V IL . Testoste
rone. 

Rats castres. 
Témoins castrés, 
a) 10 mgr. 

J b) 40 mgr. 

» 
20 j. 
20 J. 

8 
G 
6 

128 gr. 
120 gr. 
122 gr. 

0 gr. 418 
0 gr. 280 
0 gr. 203 

1/30C 
1/428 
1/(Ю0 

— 33 % 
- 50 % 

V I I I . — Hormone 
gonadotrope. 
Rats normaux. 
Témoins. 
a) 500 à 750 

V. S. 
b) 1.000 V . S. 

» 
20 à 30 j. 

20 j. 

12 

8 

8 

110 gr. 

% gr. 

89 gr. 

0 gr. 2.50 

0 gr. 183 

0 gr. 172 

1/424 

1/524 

1/517 

— 29 % 

— 33 % 

I . — Hormou-c 
Gonadotrope. 
Rats castrés. 
Témoins castrés, 
lîats traités. 20 J. 

8 
8 

128 gr. 
118 gr. 

0 gr. 418 
0 gi-. 387 

1/306 
1/34,5 

X. Œstrine. Pro 
gestine. 
Témoins, 15 j. 

12 
12 

105 gr. m gr. 
0 pr. 247 
0 gr. 141 

1/420 
1/6S3 ^ 43 % 
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ExpÉEiBMCB III. — A vingt B a t s entiers et impubères des deux 

sexes, divisés en trois séries, nous faisons des injections 

d'oestrine en solution huileuse. 

a) Quatre Rats reçoivent une injection .sous-cutanée uni
que de 10.000 IJ, I. de folliculine et sont sacrifiés 48 heures 
après. 

Aucune modification histologique ni pondérale n'a été notée 
dans cette expérience. 

h) Huit Rats reçoivent une injection sous-cutanée quoti
dienne de 5 U. I. de folliculine pendant 20 jours. 

Connue dans la série précédente, ce traitement n 'a provoqué 
aucune modification pondérale ou histologique du thynms. 

c) A huit Rats nous pratiquons pendant 20 à 30 jours, une 
injection sons-cutanée quotidienne de 100 U. I. de folliculine. 

La diminution pondérale du thymus était de 25 % environ 
dans cette dernière série (poids moyen du thymus 0 gr. 182 con 
tre 0 gr. 247 ehez les témoins). 

Du point de vue histologiciue, nous trouvons une légère ré
duction de la surface des lobules avec découpage de leurs con
tours, une augmentation de la substance médullaire aux dépens 
de la corticale, une diminution du nombre de mitoses. Les for
mations hassalliennes et le nombre des pyenoses ne paraissent 
pas influencés par ce traitement. 

EXPÉRIENCE IV. —• A douze B a t s mâles castrés à l'âge de deux 

mois, et âgés de traits mois au début de l'expérience, nous 

adfninistrons pendant vingt j o u r s une injection quotidien

ne d ' o e s t r i n e . 

Six animaux reçoivent 100 L'. I. par jour ; six autres Rats, 
une dose journalière de 250 IJ. I. Dans ces deux séries, nous 
avons observé un abaissement de la courbe de poids du corps 
par rapport aux animaux castrés. Quant au thymus, il avait 
subi une réduction importante : 0 gr. 223 en moyenne pour la 
première série et 0 gr. 190 pour la seconde, contre une moyenne 
de 0 gr. 418 chez les Rats du même âge castrés ; soit une dimi
nution pondérale de 46 % dans le premier cas, et de 53 % envi
ron dans le second. Les modifications histologiques étaient pa-
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rálleles et traduisaient une régression du thymus plus impor
tante dans le deuxièjue groupe, traité par des doses ])lus fortes 
d'oestrine. 

Il paraît donc facile de résumer le résultat des expérien
ces 111 et IV ; l'hormone folliculaire jirovotiue une régression 
anatomif(ue et histologique du thymus propoi'tionnelle à la dose 
injectée et à la durée de l'expérience. L'involution thymique 
s'observe avec une netteté particulière chez le casti'é : non seu
lement elle supprime 1'hypertro])hie habituelle de l'organe qui 
suit la castration, mais les doses fortes pi'üvo([uent un abaisse
ment de la courbe pondérale au-dessous des cliiffres observés 
chez les Eats entiers du même âge. Par contre, l'injection d'une 
dose unique et massive du produit, de même que l'usage de doses 
très faibles répétées (.") IJ. I. par jour pendant un mois) ne jiro-
duisent aucune modification appréciable. 

ExpÉiiiKNCE V. — Douze Raft; Diales et femelles, âgés de t r o u 

mois environ, reçoivent pendant 20 à 30 pmrs une injec

tion quotidienne d'hormone du corps jaune. 

a) Six Eats reçoivent pendant 20 ou 30 jours 1/2 ce. d'hor-
moflavéine Byla (50 U. S. par jour). 

h) Un deuxième groupe de six animaux reçoit 1 milligram
me de progestérone (proluton Cruet) pendant 20 jours. 

Dans ces deux séries, aucune modification pondérale ou his
tologique du thymus n'a été constatée par rapyiort aux témoins. 

E X P É K ; K K C E VI. — Dlv-huit Rais mcdes et femelles sont traités 
par des doses variables d'hormone mâle. 

a) Quatre animaux reçoivent une injection uni([ue de 5 mil
ligrammes de testostei'one et sont sacrifiés 6 joui's après. 

b) Quatre animaux reçoivent deux injections sous-cutanées 
hebdomadaires de 1 mgr. pendant 28 jours. 

c) Dix animaux enfin ont reçu yiendant 30 jours vme dose 
(piotidienne de 1 niilligramnie. 

Aucune modification pondérale du thynuis n'apjiaraît pour 
la première série ; l'abaissement du poids atteint au contraire 
une moyenne de 18 % dans la seconde série, et de 27 7f dans 
la dernière. 
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EXPERIENCE V I I . — Douze R a t s ?nâles castrés à Гаде de deux 

mois reçoivent, un mois plus tard, un t r a i t e m e n t p a r la 

t e s t o s t e r o n e . 

Six animaux ont reçu 1/2 mgi'. par jour pendant 20 jours ; 
une seconde série de six à reçu 20 injections quotidiennes de 
deux milligrammes. La diminution du poids dn thymus par rap
port aux témoins castrés était de 33 % dans le premier cas et 
de 50 % environ dans le deuxième. 

L'hormone mâle produit donc un abaissement de la courbe 
pcmdérale du thymns plus marquée chez le Rat castré que chez 
l'animal entier ; et cet abaissement semble grossièrement pro
portionnel à la dose injectée et à la durée du traitement. 

L e s modifications histologiques demeurent imperceptibles 
dans les deux premières séries (a) (b) de l'expérience VI. Dans 
la dernière série (c) de l'expérience VI et chez tous les animaux 
de l'expérience VTI, nous avons noté des signes assez peu mar
qués de régression : légère réduction du volume des lobules, di
minution de la fréquence des mitoses de thymocytes. Aucune 
augmentation des phénomènes pycnotiques n'a été notée. 

ExpÉiuKNCE VIII. — Seize R a t s impubères des deux sexes sont 

traités p a r des doses variables d'hormone gonadotrope 

en injections quotidienn/es. 

Huit animaux reçoivent 500 à 750 U. S. en 20 ou 30 jours. 
Huit autres animaux reçoivent lOOO U. S. en 20 injections. Le 
poids moyen du thymus était respectivement de 0 gr. 183 et de 
0 gr. 172 dans ces deux séries contre 0 gr. 259 chez les témoins. 
Les signes histologicines de régressions étaient manifestes : ré
duction de la sttrface des lobules surtout marquée pour la corti
cale, rareté des mitoses sans augmentation des phénomènes pyc
notiques. 

ExpÉRiEXCE I X . — H u i t R a t s mâles castrés d l'âge de deux mois 

reçoivent en 20 j o u r s 1.000 V. S. d'hormone gonadotrope. 

Aucune modification histologique n'est constatée au niveau 
du thymns des animaux traités, mais le poids de leur thynms 
apparaît de 0 gr. 397, contre 0 gr. 418 chez les ténmins castrés. 
Cette diminution pondérale, qui atteint 6 % environ, nous sem-
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ble d'insterprétation difficile. S'agitdi d'une activité dépres
sive directe de l'hormone sur le thymus 'i ou de inodiiications 
indirectes déclanchées par son action sur d'autres glandes .' ou 
simplement d'une altération toxique, le produit utilisé étant 
un extrait d'urine de femelle gl'avide — ? Xous ne pouvons 
conclure sur ce point. 

ExpÉRiESCK X. — Douze Rats femelles reçoivent pendant deux 

semaines des injections successives d'oestrine et de pro

gestine : 3 injections de 100 U. 1. d'oestrine, jiuis 3 in
jections de 1 mgr. de progestérone, une tous les deux 
jours. 

Tous ces animaux présentent une réduction marquée du poids 
du thymus, en moyenne 43 % par rapport aux témoins. L'exa
men histologique montre des synqitômes très nets de régression, 
comparables à ceux que déterminent les doses très élevées 
d'oestrine. 

* 

11 résulte de toutes ces expériences cpie l'action thynio-dé-
pressive des hormones génitales — folliculine et testosterone —• 
nous paraît indiscutable. L'hormone du corps jaune, aux doses 
utilisées, n'a joué aucun rôle apparent, f/hormone gonadotro
pe exerce elle aussi une action thynio-dépressive (pii s'exerce 
probablement par l'intermédiaire des gonades, puisque la cas
tration diminue de façon importante s(m activité. 

m. — DISCUSSION DES RESULTATS 
A la lumière des données précédente.s^ nous avons tenté de 

résoudre un certain nombre de questions se rapportant aux cor
rélations thymo-géni taies. 

Nous envisagerons successivement : 
A) Le rôle des glandes génitales dans l'involution physio

logique du thymus. 
B) Le rôle du système hormonal génilo-gonadotrope dans 

l'involution thymique de la gravidité. 
C) Le mode d'action des hormones génitales sur le thymus. 
D) Les caractères histologiques de cette action. 
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13 

A . — Rôle des g landes génitales dans l ' invo lut ion physio logi

que d u t h y m u s . 

Nou.s avons déjà abordé ce problème à propos de la castra
tion testiculaire : retenons qu'il existe un certain nombre d'ar
guments expérimentaux en faveur du rôle de la maturation gé
nitale dans l'invohdion phy.s-iologique du thymus au voisinage 
de la puberté. 

Ce sont en particulier, l'hypertrophie thymique qui succède 
à la castration ; l'action thymo-dépresaive évidente exercée par 
les hormones génitales ; et enfin la coïncidence généralement 
aduùse entre la régression thynnque et la puberté dans la plu
part des espèces de vertébrés. 

Cependant, il est possible de faire quelques remarques .sur 
ce point : 

1°) depuis les travaux de IIAMMET (1926), plusieurs auteurs 
ont fait remarquer que la coïncidence entre le début de la ré
gression thymique et l'établissement de la puberté était plus 
apparente que réelle. Selon IIAMMET et HÂTAI (1915) le poids 
maximum du thymus chez le Rat s'observe un certain temps 
après la puberté : le maximum de la courbe pondérale est atteint 
fréquemment au cours du 5""° mois, alors que l'animal est pu
bère dès l'âge de 4 mois. 11 apparaît donc que le thymus con
tinue à croître alors que la glande génitale est déjà en pleine 
activité. 

2°) D'autre part, nous avons signalé que la castration, bien 
qu'elle provoque une hypertrophie de l'organe, n'empêche pas 
ultérieurement son involution régressive. Celle-ci est seulement 
retardée et diminuée : la courbe de poids est toujours supérieure 
à celle qu'on observe chez l'animal entier, mais elle lui reste 
grossièrement parallèle et la suit dans sa marche descendante. 

De ce point de vue, on peut donc conclure qu'il ne faut pas 
chercher dans l'activité génitale la cavrse essentielle de l'invo
lution thymique. Da maturation des gonades joue un rôle secon
daire et accessoij'e, qui s'additionne à d'autres facteurs plus 
importants et ajoute son influence dépressive pour inhiber la 
croissance d'un organe qui approche de son déclin. 
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B. — Le rôle du système hormonal génito-gonadotrope dans 

l'involution thymique de la gravidité. 
La régression du thymus au cours de la grossesse a été mise 

en évidence par H e n d e r s o n (1904), Fuj.ci (1913), J o i . l v et 
L j e u r e (1930). A I a r i n e et Manij<;y (1917) ont t'ait la même obser
vation sur des greffes permanentes de thymus, qui subissent 
également une involution pendant la gravidité. 

L' « inondation hormonale » de la grossesse apporte une ex
plication facile de ce phénomène, si l'on admet l'action thymo-
dépressive de l'oestrine et des prolans. Les extraits placentai
res renferment en abondance ces diverses hormones, ce qui 
peut expliquer leur action inhibitrice sur le thymus ( B o n s i s -
VA1J.E, 1930). 

Kappelons cependant qu'un nombre important d'auteurs con
sidèrent le thymus comme une rései"ve de nucléo-protéides, et 
trouvent dans l'involution thymique de la grossesse la preuve 
d'un appel de matériaux nucléaires par l'organisme maternel 
ou l'organisme fœtal. 

C. — Considérations sur le mode d'action des gonades sur le 
thymus. 

Existe-t-il une action thymo-dépressive directe des hormo
nes génitales, ou bien celles-ci n'agissent-elles sur le thymus 
que par un mécanisme indirect, en diminuant ou en augmentant 
la sécrétion d'autres hormones qui interviennent dans le déve
loppement de cet organe ? Nous rappellerons ciue deux glandes 
exercent une action stimulatrice certaine sur la croissance du 
thymus : le lobe antérieur de l'hypophyse (Ascom et L e g n â n i , 
P. E. S m i t h , 1Ious,say et L a s c a j v o Oox^zalez , B e n e d t k t , P u t x a m 
et T e e l , M o r e l et G i n e s t e , e tc . ) , et la glande thyroïde (Hos-
KKxs. K a h n , H e r r i n g , H a m m e t , S p e i d e l , C o u r r i e r , W o r m s et 
K l o t z , e tc . ) . A l'opposé la surrénale exerce une action inhibi
trice sur le développement thymique selon J a f f e , M a r i n e , ^ I a n -
LEY et B a u m a n n , ( I o l d n e r , S e l y e , H a r l o w et Coixip, I n g l e , 
e t c . 

a) L'atrophie thymique ciui succède à un traitement par les 
hormones génitales iieut-elle s'expliquer par une activation des 

http://Joi.lv
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c a p s u l e s s u r r é n a l e s ? I l e s t c e r t a i n q u e l ' h o r m o n e c o r t i c a l e e t 
l ' a d r é n a l i n e p o s s è d e n t t o u t e s d e u x u n e p u i s s a n t e a c t i o n t h y m o -
d é p r e s s i v e . M a i s les r e l a t i o n s g é n i t o - s u r r é n a l i e n n e s r e s t e n t m a l 
é luc idées . L a c a s t r a t i o n et les i n j e c t i o n s d ' o e s t r i n e o n t d o n n é 
d e s r é s u l t a t s t r è s i r r é g u l i e r s , e t les m o d i f i c a t i o n s p o n d é r a l e s e t 
h i s t o l o g i q u e s de la m é d u l l a i r e e t d u c o r t e x p a r a i s s e n t p e u s i g n i 
f ica t ives . 

D e p l u s , d e s r e c h e r c h e s r é c e n t e s d e Ŝ ILYE, HARLOW e t COLLIP 
o n t m o n t r é q u e l ' o e s t r i n e p r o d u i t e n c o r e u n e i n v o l u t i o n t h y m i 
q u e a p r è s c a p s u l e c t o m i e d o u b l e . I I ne s e m b l e d o n c p a s p o s s i b l e 
d e f a i r e j o u e r a u x c a p s u l e s s u r r é n a l e s le rô le d ' u n i n t e r m é d i a i r e 
i m p o r t a n t d a n s l ' a c t i o n d e s g o n a d e s s u r le t h y m u s . 

b ) S'agit-il a u c o n t r a i r e d ' u n e ac t i on i n h i b i t r i c e d e s h o r m o 
n e s s e x u e l l e s s u r l ' u n d e s é l é m e n t s d u s y s t è m e h y p o p h y s o - t h y -
r o ï d i e n , r e s p o n s a b l e d e l a c r o i s s a n c e t h y m i q u e ! I c i , n o u s d i s p o 
s o n s d ' a r g u m e n t s p l u s n o m b r e u x . On s a i t en effet q u e les p e r t u r 
b a t i o n s de l a f o n c t i o n g é n i t a l e (ce f a i t e s t s u r t o u t c o n n u p o u r 
l ' o v a i r e ) , r e t e n t i s s e n t s u r la s t r u c t u r e d u lobe a n t é r i e u r de l ' h y 
p o p h y s e . L a c a s t r a t i o n d é t e r m i n e nne h y p e r t r o p h i e d u lobe a n t é 
r i e u r se lon p l u s i e u r s a u t e u r s (IIATAI, 1915 ; AXDEKSEK e t KEX-
XKDY, 1933 ; HAI.PKX e t D'AMOUR, 1936 ; LAWLESS, 1936). A l ' e x a 
m e n h i s t o l o g i q u e , on o b s e r v e u n e a u g m e n t a t i o n d u n o m b r e d e s 
ce l lu les à g r a n u l a t i o n s b a s o p h i l e s e t l ' a p p a r i t i o n de g r o s élé
m e n t s d i t s « ce l lu les de c a s t r a t i o n ». 

L ' a d m i n i s t r a t i o n de fo l l i cu l ine e m p ê c h e l ' a p p a r i t i o n d e ces 
m o d i f i c a t i o n s chez l ' a n i m a l c a s t r é ; chez l ' a n i m a l e n t i e r , el le 
p r o v o q u e u n e « d é g r a n u l a t m n » d e s ce l lu les b a s o p h i l e s , u n e 
a u g m e n t a t i o n d u n o m b r e des ce l lu les c h r o m o p h o b e s a v e c u n 
a c c r o i s s e m e n t d u pKjids t o t a l de l ' h y p o p h y s e p r o p o r t i o n n e l à l a 
q u a n t i t é d ' h o r m o n e in j ec t ée e t à la d u r é e d e s i n j e c t i o n s . (HOHL-
WEG, 1934 ; WoLFB, 1935 ; ANDERSEN, 1935 ; Ê LĴ ISON e t BURCH, 
1935 ; GRUMBRKCHT, 1936 ; ANDERSEN, MC. ELTÎN, SELYE e t COL
LIP, 1936 ; WOLFE, 1937). On a d m e t en g é n é r a l q u e le s t a d e 
c h r o m o p h o b e r e p r é s e n t e u n e p h a s e d e r e p o s d a n s l ' a c t i v i t é cy-
clicpie d e la ce l lu le h y p o p h y s a i r e . I l p a r a î t d o n c v r a i s e m b l a b l e 
q u e l a fo l l icu l ine e x e r c e u n e a c t i o n i n h i b i t r i c e s u r l ' a c t i v i t é d u 
lobe a n t é r i e u r . 
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M a i s c e t t e a c t i o n inhibitrice est-elle limitée à l a sécrétion de 
l'hormone gonadotrope, o u s'étend-elle a u x a u t r e s fonctions 
de l a glande f L e retard considérable d e la croissance pondérale 
chez les R a t s traités par hautes doses d'oestrine (ZOXDEK, Hon-
WEG e t DESCLIN) p e u t indiquer une dinnnution d e l a sécrétion 
d'hormone s o m a t o t r o p e . STARK (1934) a montré ciue l'adnñ-
nistration de folliculine diminue l'activité thyréotrope du lobe 
antérieur, alors que la sé(;rétion d'hormone thyréotrope est aug
mentée chez l'ardmal castré (BEXOIÏ et AROX, 1932 ; LOESER, 
1934). U est donc probable que l'action inhibitrice de la follicu
line sur la sécrétion hypophysaire n'est pas limitée à l'hornume 
gonadotrope mais i n t é r e s s e l a p l u p a r t d e ses fonctitms hornu)-
n a l e s . 

L'action des glandes génitales sur l a thyroïde paraît a s s e z 
complexe. N o u s avons vu que la sécrétion ovarienne exerce une 
influence i n h i b i t r i c e sur la fonction thyréotrope d u l o b e anté
rieur d e l ' h y p o p h y s e . Selon la majorité des a u t e u r s , u n traite
ment folliculinique intense et prolongé provoque une diminution 
d e l ' a c t i v i t é thyroïdienne (LirsuBiiRO, 1927 ; BESCKGEIE, 1930 ; 
BRATEVX-Q et FARCKI, 1932 ; BiAEET-LAPRmA, 1933 ; KARP e t 
KosTiEwiTz, 1933 ; BE^AZZÎ, 1933 ; IIEYE, DE JOXOH et KOOY, 
1934 ; CARKIÈHE, MOREL et GIXESTE, 1938). La c a s t r a t i o n o v a 
rienne OU t e s t i c u l a i r e produit, après vme courte p h a s e d'hyper
sécrétion, une hypothyroïdie durable (AÎTDERSKX' et KEXIS'EDY, 
KoREXCHEWSKY e t LBXKISON, MiNAKtrcHT, etc). 

Il serait donc possible d'attribuer l'atrophie thymiciue q u i 
s u i t l e s injections d e folhculine à l'inhibition fonctionnelle d u 
système hypophyso-lhyroïdien. I n v e r s e m e n t , l'hypertrophie de 
l'organe après la castration pourrait s'explic[ner par la surac
tivité plus o u moins transitoire d e ce système. 

1). — Considérations sur les caractères histologiques de l ' a c t i o n 

des gonades sur le thjrmus. 

L e s modifications déterminées par l e s hormones génitales 
o u l a c a s t r a t i o n d a n s l a s t r u c t u r e i n t i m e d u thynms r e s t e n t tou 
jours peu marquées ; nous avons déjà insisté sur ce fait : 

Le thymus hypertrophicjue des animaux castrés ne se dis

tingue d e c e l u i des animaux entiers encoi'e jeunes par aucune 
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particularité histologique ; plus tard, il subit également une 
involution progressive ; seule demeure, avec les organes té
moins, une faible différence de degré dans l'importance des 
phénomènes régressifs. 

Le thymus involué sous l'action des hormones génitales ne 
présente jamais les images de pycnose massive qu'on jjeut ob
server dans les intoxications aiguës. Il s'agit d'une régression 
lente, du type physiologique, et dont le phénomène initial paraît 
la diminution du nombre des mitoses parmi les thj^mocytes cor
ticaux. 

La réduction pondérale du thymus s'explique donc par la 
diminution des phénomènes de prolifération et non par l'aug
mentation des phénomènes de destruction. 

Ce fait nous paraît opposé à la conception des auteurs qui, 
considérant l'organe comme un réservoir de nucléo-protéides, 
attribuent 1 'involution thymique de la puberté à l'appel de maté
riaux nucléaires qu'exigerait la maturation sexuelle. 

Cette involution se résume dans un simple abaissement de 
l'index mitotique, soit sous l'influence dépressive directe des 
hormones génitales, soit plutôt sous l'effet d'une diminution 
de l'activité hypophysaire. 

I V . — R E S U M E 

A) La castration testiculaire ou ovarienne, réalisée chez 
le Ifat impubère, détermine une hypertrophie et un retard dans 
l'involution physiologique du thymus. La courbe pondérale du 
thynuis chez le Rat castré, quoique toujours supérieure à la 
courbe pondérale de l'organe chez le Jlat entier ,reste grossiè
rement parallèle à celle-ci et subit une inflexion progressive à 
partir du 6"° mois. 

Tî) Chez le Rat impubère mâle ou femelle, entier ou castré, 
les injections répétées d'oestrine et d'hormone mâle provoquent 
une régression pondérale et histologique du thymus. Otte invo
lution est proportionnelle à la dose injectée et â la durée des 
injections. Elle paraît essentiellement liée à une diminution de 
la pi'oliferation des thymocytes, et non pas à une augmentation 
des phénomènes de destruction nucléaire, 
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C) L'hormone du corps jaune, aux doses empkivées (1 nmigr. 
par jour au maximum) n'a manifesté aucune action apprécialilo 
sur l'évolution pondérale ou histologique du thymus. 

D) L'administration successive d'oestrine et de progestine 
chez la Rate impubère produit une régression thymique que nous 
avons rapproché de celle qu'on observe dans la grossesse : nous 
pouvons également en rapprocher l'involution thymique qui suc
cède aux injections d'hormone gonadotrope d'origine hypo-
])hysaire on placentaire. 



CHAPITRE V 

A C T I O N D U L O B E A N T E R I E U R DE L ' H Y P O P H Y S E 

S U R LE T H Y M U S 

L'action dn lobe antérieur de l'hypophyse sur le thymus res
te très discutée : elle est pourtant, du point de vue dogmatique, 
d'un intérêt capital. 

Les recherches expérimentales de ces dernières années ont en 
effet conduit à la conception du rôle dominateur joué par l'hy
pophyse antérieure dans la croissance et le développement des 
autres glandes endocrines. Les termes de « clef de voûte du 
système endocrinien », de « chef d'orchestre du concert endo
crinien » appliqués au lobe antérieur rendent compte de cette 
évolution des idées. On a reconnu l'existence d'hormones thyréo-
trope, pancréatotrope, parathyréotrope, gonadotrope, surréna-
lotrope. Mais personne n'a individualisé le principe « thymo-
trope ». Bien plus, il résulterait d'un certain nombre de recher
ches que le lobe antérieur de l'hypophyse aurait une fonction 
dépressive sur l'évolution du thymus : celui-ci se trouverait 
ainsi rejeté en dehors du système endcicrinien par ce caractère 
distinctif, qui l'opposerait nettement à toutes les autres glan
des. 

Plusieurs points cependant doivent inciter à la prudence, 
avant de conclure hâtivement dans le domaine des relations hy-
pophyso-thymiques. C 'est pourquoi nous envisagerons successi
vement : 

A) les problèmes posés par la complexité de la sécrétion 
hypophysaire ; 
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B) les données de l'anatoniie pathologiqne ; 
C) les résultats contradictoires des travaux expérinieutaux 

antérieurs. 

A. — La complexité de la sécrétion hypophysaire. 
On a décrit dans le lobe antérieur de l'bypophyse vui nonilirc considé

rable d'honnones distinctes, dont certaines ont été isolées grâce à des pro
cédés physico-chimiques, mais dont la majorité n'a em-ore cpi'une autono
mie virtuelle : une proijriété ptiysiolnguiuc a suffi pour les caractériser. 
Nul n'est parvenu jusqu'ici à obtenir \me hormone h>poph>saire pure, 
cristallisée, et ce fait explique que le nombre même des princijjes que 
secrète théoiiquement l'hypophyse soit ti'ès vaiiable selon les auteurs. 

Sans prétendre en apporter une énumération complète, nous nous bor
nerons à rappeler la liste des principaux produits attribués au lobe anté
rieur. 

1°) Hormone somatotrope (action sm- la croissance ef la morijhogénèse : 
EVANS, COLLIP, etc..) ; 

2°) Hormone thyréoirope ou ihyreostim.ulinr (I.OKB et BA.SSKT, LOESER, 
ARON, etc.) , FRANK (1937) distingue deux tli\ réostinuilines liypophysaires 
dont l'une réglerait l'accuuuilatioii d'iode dans la vésicule thyroïdienne 
et l'autre l'excrétion de la thyroxine dans le .sang ; 

3°) Hormones surrénaloiropes : H. cortiroirope, piovoipiant l'hyper
trophie de la cortJCD-sui-i'énale ; I I . méduUotrope ou adrénolotrope, déter
minant l'hypertrophie de la médullaire (ANSELMINO ot HOF™ANN, COLUP). 

4°) Hormone parathyréotrnpe (ANSEI.MINO et HOEKMANN, HERTZ et KRANES), 
agissant sur les parathyroïdes. 

5°) Hormone pancréatotrope (.ANSELMINO et HOKOIANN) déterminant l'hy 
pei'tropliio du [jarerichyme insulaire. 

G°) Hormones gonadostim.vkmtes. La nuijoi-ité des auteuis distingue une 
gormdo-sHmuUne .4, réglant la maturatiim folliculaire chez la femelle et 
la spermatogénèse chez le mâle ; et \uu' gonado-stimulanle li. provocjuant 
la lutéinisation dans l'ovaire et, dans le testicule, le dévelop[iement du ttssu 
interstitiel. J^'existence d'autres principes gonadotropes est suggérée par 
certains aiUeurs : gonado-stinuiline C, hormone dovulatmn lioi'iuone mcns-
ti-ogène (HARMAN, FIROR et GEIIJNG, etc.). 

7°) Hormone galactogène ou « prolaclin », déterminant la lactation 
(FREI et GHL'ETER, STRICKER et GRUETKR, IUDDLE). 

8°) Hormone hyperglycémianie ou diabétogène (IIOUSSAY). 
9°) Hormone hypoglycémiante, analogue à l'in.suliniî [.ANSELMINO et HOFF

MANN). 

10°) Hormone acétonérrdante, augmentant la cétonémic et l'exi'rétion 
urinaire de corjis cétoniques. 
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11°) Hormone hémopoUtique,, provoquant une reviviscence de la moelle 
osseuse (FI,ACKS et HIMMEL). 

On parvient ainsi à un minimum de treize ou quatorze homiones, dont 
les actions peuvent être tout à fait contradictoires. Dans le domaine qui 
nous occupe, considérant l'activité propre des sécrétions thyi-oïdienne, sur-
rénaliennes et génitales sur le thymus, nous devons conclure que la sécré
tion du lobe antérieur doit exercer une action thymo-stimulatrico indirecte 
liar l'intermédiaire do son principe thyréotrope, tandis qu'elle exerce une 
action thymo-dépressive par l'intermédiaire dc ses principes gonadotropes 
et surrénalotropcs. 

Or, les implantations de lobe antéiiour et les extraits totaux renferment 
ces divers principes en proportions très différentes suivant le sexe et l'âge 
dos animaux sur lesquels les glandes ont été prélevées (SAXTON et GREENE, 
1939). Dans la préparation des extraits totaux en particulier, certaines hor-
moneji peuvent disparaître complètement sous l'effet des manipulations 
physico-chimiques. 

D'autre part, nous avons déjà signalé que l'isolement des hormones 
hypophysaires n'avait pas encore atteint un degré suffisant poui- peraiettre 
mie séparation complète des diverses fonctions attribuées au lobe antérieur. 
Les hormones dites « purifiées » conservent en réalité une action très com
plexe, ot il est bien probable qu'il faut chercher dans ces difficultés techni
ques la raison de tant de contradictions dans les résultats expérimentaux. 

E . — Données anatomo-pathologiqueg. 

Elles paraissent fort simples en regard de la complexité des actions 
hormonales attribuées au lobe antérieur. I^s syndromes d'hype.rpitnita-
risme en rapport avec la sécrétion en excès d'hormone de croi.ssance (gigjui-
tlsme, acromégalie) s'accompagnenî d'une hyperti'ophie du thymus chez 
l'individu jeune et de sa persistance che l'adulte : son poids peut atteindre 
178 grs ; (MARINE, ATKINSON, HAMMAR, MtrrzNER). 

Le syndrome d'hypopituitarisme total (cachexie de SIMMONDS) s'accom
pagne constamment d'une atrophie du thymus (ALTMANN : 1928 ; MERZ : 
1930). • 

En réalité, l'opposition schématique que réalisent ces résultats est un 
peu arbitraire. Si la persistance du thymus dans le gigantisme et l'acro-
niiégalie possède une valeur indéniable, l'atrophie de l'organe dans la 
maladie de SIMMONDS perd toute signification eu égard à ce ([ue l'on observe 
dans les autres cachexies. On sait que l'involution thymique est de règle 
cbat[ue fois ([ue l'organisme est sous le coup d'une maladie toxique, infec
tieuse, ou dc toute autre nature, qui provofpie une altération grave et pro
fonde de l'état général 

Les données anatomo-pathologi([U6s n'éclairent donc pas complètement 
les corrélations hypophyso-thymiques. 
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C. — Recherches expérimentales antérieures. 
Elles sont nombreuses et contradictoires. 
L'hypophysectomie entraîne une involution accélérée du tiiymus selon 

la majorité des auteurs : chez ie chien, pour Ascou et LEGNAW (1013), Hous-
SAY (1910), KAPLAN (ia32}, HOUSSAY et LASCANO GONZALEZ (1934), chez le Rat 
pour P.E. SMITH (1930). Cependant des résultats négatifs ont été enregistrés 
chez le chien par ASCHNEK (1912), CUSHING (1913), BEI.L (1919). 

Selon P.E. SMITH, la chute pondérale du thymus cpd suit Ihypophysec 
tomie chez le Rat est considérable : cn moyenne 50 % par rai)ix)it aux 
témoins. Pour HoussAY et LASCANO-GONZALEZ l'involution tiiyniicpie Kni"venue 
dans leurs ex{>éi-ienr.es sur le Chien entie la 6 ' et la 12' seinaine après 
l'intervention est très frécpiente, mais i-este inconstante. 

L'action des extraits et des greffes de lobe antérieur soulève des discus
sions encore plus nombreuses. 

— Un premier groupe d'auteurs conclut à l'influence irdiibitrice du lobe 
antérieur sur l'évolution du thymus. Ain.si SHOCKAERT (1930) observe une 
diminution importante d a n s le poids des lobes thymiques chez le Canard 
impubère à la suite d'un traitement par les extraits ante-hypophysairt* : il 
y voit la conséquence de la bi-usque augmentation de l'activité thyroïdienne 
provocjuée par ces extraits. 

De même 'WATmN et FIXIRENTIN (1932) ont cotisljité cliez la femelle du 
cobaye impubère, après des implantations journalières de lol)e antérieur, 
ries signes d'involution accélérée du thymus : amincissement de la eorti-
cale, élargis.sement rie la médullaire dans les lobules, raréfaction des thy
mocytes corticaux. 

BiNOTTO (193X) a l K i u t i t à des conclusions identiques : chez l'animal cas
tré, dont le thymus a augmenté de volume, l'injection liyodermique d'hoi'-
mone hypophysaire antérieure détermine une atrophie de l'organe. 

—• Un second groupe de chercheurs admet l'influence stimulatrice du 
lobe antérieur sur la croissance du thymus. BENLTRCKT, I^T.NAM et TEEL (1930) 
ont constaté une hypertrophie thymique atteignant 220 % chez des chiens 
rendus acroniégales par l'injection intra-péritonéale quotidienne, pour
suivie pendant 3 mois, d'un extrait alcalin de lobe antérieur. OHNISHI (1932) 
obtient un résultat identique chez le Rat traité par des extraits d'hypo
physe antérieure. KEMP (19.34) étudiant l'action de l'hormone hypophysaire 
de croissance sur des souiis naines, signale nne hypertrophie généralisée 
dos organos, mais note que l'hypertrophie du thymus est proportionnelle
ment beaucoup plus grande que celle de toutes les autres glandes : il se 
trouve ainsi conduit à supposer q u e l'hormone somatotrope possède une 
action prédominante sur un organe tout c o m m e les principes gonadotrope 
et tbyi-éotrope, et agit indirectement sur la croi.ssanre générale par l'inter
médiaire de la stimulation du thymus. 

— Enfin, dans un troisième ordi'e de recherches, citons le travail de Ixiw 
(19,38) qui n'observe aucune modification du thymus chez le jeune Rat traité 
par l'e.xtrait de lohe antérieur. 
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Ces divers résultats ne se contredisent pas toiis aussi nettement qu'il 
peut le sembler au premier abord. En effet, l'involution thymique observée 
par SCHOCKAERT, WATHIN et EÏJDHENTIN après un traitement par l'extrait de 
lobe antérieur ou les implantations répétées d'hypophyse a été réalisée 
dans des délais expérimentaux très courts : quatre à neuf injections quoti
diennes pour SHOCKAERT, quatre implantations pour 'WATRIN et FLORENTIN. 
Au contraire, l'hypertrophie thymique signalée par BENOHKT, PUTNAM et 
TEEL, par KEMP est le résultat d'expériences prolongées, atteignant plusieurs 
mois. SCHOCKAERT explique cette anomalie par l'existence d'un antagonisme 
hypophyso-thymique s'exerçant par l'intennédiaire du corps thyroïde. 

Dans une pi-emière phase, la mi.se en circulation du principe tliyréo-
trope renfenné dans les extraits de lobe antérieur provoquerait une hyper-
thyroïdie bnitale, avec comme conséquence l'atrophie du thymus. 

Plus tard, lorsqu'on prolonge le traitement par les extraits, le thymus 
aurait le temps de s'hypei-trophier pour résister à l'hypcractivité thy
roïdienne. 

Remarquons que cette conception s'oppose à nos conclusions sur les cor
rélations th>Tno-thyroïdiennes : il nous est apparu, en effet, que l'homione 
thyroïdienne exerçait une influence stimulatrice, et non dépressive, sur la 
croissance du thymus. 

D'autre part, de nombreuses recherches physiologiques font apparaître 
une synergie, et non pas un antagonisme, enti-e les extraits de thymus et 
les extraits de lobe antérieur. Les travaux de GUDERNATSCH, ROWNTHEI;, 
CLARK et HANSON, LEREBOULLET et OMNET ont établi de façon indiscutable 
l'action des extraits tbymicfues sur la croissance. Bien plus, l'insuffisance 
génitale et la cryptorchidie ont été traitées avec le même succès par les 
extraits de thymus et par les extraits de lobe antérieur (LELIAN, 'WERNER, 
KELLING, ELLERSIEK et JOHNS, etc.) . Le réveil de l'activité génitale sous 
l'influence des extraits de thymus peut même se manifester après lésion 
de l'hypophyse (CAMUS et GOURNAY). Il nous reste enfin à rapi>elei- l'actioTi 
dépressive iiidiscutjrble, exercée sur le thynms par les homiones gonado 
tropes extraites de l'urine de grossesse ou de l'hypophyse elle-même (anlui-
Irin S • BUTGHEH et PERSIKK, 1938). Xous savons que cette action thymodé-
pressive est indirecte ; clic s'e.xerce par l'intennédiaire de la stmmlation 
génitale ct disparaît après castration. 

Nous p o u v o n s donc t en ter de résuuier comme i! suit les fa i t s 
e s sent ie l s qui se d é g a g e n t de ces recherches ; 

1 ° ) Un t r a i t e m e n t pro longé i)ar l 'extrait total de lohe anté
r ieur ou p a r le pr inc ipe de cro i s sance dé termine une h y p e r t r o 
phie marcpiée du t h y m u s , à te l po in t que la ques t ion se p o s e 
de s a v o i r si l 'hormone h y p o p h y s a i r e de cro i s sance n'est pas 
a v a n t tout Lme h o r m o n e thymotroj je , a g i s s a n t sur l ' o r g a n i s m e 
p a r l ' in termédia ire de la s t imula t ion thymicpie. Tj'action mani 
f e s t e des e x t r a i t s de t h y m u s sur la cro i s sance et l ' évo lut ion géni
ta le v i e n t à l ' a p p u i de cette h y p o t h è s e . 
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Inversement, l'hypophysectomie totale accélère, pour îa ma
jorité des auteurs, l'involution du thymus. Cet ensemble de 
faits est corroboré par l'hypertrophie ou la ])ersistance du thy
nms dans les cas pathologiques qui s'accompagnent d'une hy
persécrétion d'hormone somatotrope (acromégalie, gigantisme), 
tandis que l'organe s'atrophie dans l'insuffisance hypojjhy-
saire. 

2° Les honnones gonadotropes ont une action thynu) dépres
sive indirecte, s'exerçant par l'intermédiaire des gonades et 
disparaissant après castration. 

3") Plusieurs auteurs ont rencontré, après un bref tiaitement 
par un extrait total de lobe antérieur ou des greffes répétées, 
une involution thymique importante. II est j)eu probable que 
cette atrophie soit un effet indirect du pi-inci{)e thyréotrope 
hypophysaire, car la stimulation thyroïdienne pi'oduit au con
traire une hypertrophie thymiepie. 11 est plus vraisemblable d'in-
vociuer les effets gonado-sthnulants ou surrénalo-stimulants, 
étant donnée l'action thymo-dépressive indiscutable des gona
des et du système surrénal. 

On peut ainsi parvenir à dresser un tableau d'ensemble de 
l'action très complexe de la sécrétion ante-hypophysaire sur le 
thymus 

—• D'une part, cette sécrétion est thymo-stimulatrice par son 
principe de croissance, et accessoirement par son 7)j-incipe thy
réotrope. 

—• D'autre part, elle est thymo-dépressive pai- son activité 
gonado-stimulaide et surrénalo-stimulante. 

Suivant la préparation des extraits et leur teneur prédo
minante en l'un ou l'autre de ces facteurs, les y)roduits d'origine 
hypophysaire exercei'ont donc une action ti-ès variable sui' le 
thymus^ déterndnant tantôt son hypeT-frophie, tantôt son invo
lution. 

11 nous reste un mot à dire de iTnfhience ])ossible du thy
nms sur l'hypophyse ; dans ce domaine les résultats ex])érimen-
taux sont peu significatifs. 
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Rappelons toutefois que Sou (1909), MATTI (1912) signa
lent une hypertrophie de l'hypophyse après thyineetoniie, ré
sultat que n'ont point retrouvé LirciEx et I'ARTSOT (1910) et 
XisiiiMiiRA (1928). 

Récenunent, SHAV, GEKSHOIX-'COHE.N, FELS, WERAUZE et ME-
R A u z E (1939) ont décrit, après destruction du thymus par les 
rayons X, chez le Rat mâle impubère, des modifications impor
tantes dans le lobe antérieur de l'hypophyse, caractérisées par 
l'apparition de cellules de castration. 

1). — Technique générale des expériences. 
11 existe actuellement en France un certain nombre d'ex

traits hypophysaires commerciaux plus ou moins purifiés dont 
nous citerons seulement les principaux : 

1) de nombreux extraits totaux du lobe antérieur, actifs par 
voie parentérale, et dont la préparation est extrêmement varia
ble suivant les Laboratoires (Extraits Bjda, Carrion, Choay, 
etc..) 

2) une horm-one somatotrope purifiée, produite probable
ment par les cellules éosinophiles du lobe antérieur, et dont les 
préparations sont à peu près dépourvues d'action thyréo-sti-
nmlante et d'action gonadotrope (Somathormone Byla). 

3) %ine hormone thyréotrope purifiée, mais qui reste accom
pagnée d'une certaine action gonadotrope et acétonémiante. 

4) des hormones gonadotropes, extraites de l'urine de gros
sesse. Celle-ci renferme en grandes quantités une substance dont 
l'action est identique à celle de la gonado-stimuline B sécré
tée par l'hypophyse. U semble aujourd'hui certain que cette hor
mone urinaire n'est pas d'origine hypophysaire, et que sa sécré
tion est assurée par le placenta. Aussi, avons-nous préféré dé
crire dans le chapitre consacré aux glandes génitales l'action 
produite sur le thymus par ces préparations (antélobine Byla, 
hormone gonadotrope Roussel, prolan Bayer). 

X"os expériences furent réalisées sur des Lapins jeunes ou 
adultes et sur des Rats blanc impubèi-es : nous pouvons les ran
ger sous trois chefs : 

1° Action des extraits totaux de lobe antérieur sur le thymus 
du Lapin impubère et adulte ; 

2" Action de l'hormone somatotrope sur le thymus du Rat 
impubère. 



3° Action de l'extrait de lohe antérieur sur le thymus des 
Eats impubères thyréoprives. 

K . — Recherches personnelles. — A c t i o n d ' u n extra i t tota l de 

lobe antérieur sur le t h y m u s du L a p i n impubère et 

adulte. 

Nous avons utilisé en injections sous-cutanées plusieurs ex
traits antéhypophysaires commerciaux (Byla et Choay en par
ticulier, 1 ce. = 0 gr. 10 de glande fraîche) sur des Lapins 
répartis en plusieurs séries : 

— huit animaux âgés de sept à dix semaines (Série f ) ; 
— cinq animaux de trois mois environ (Série II) ; 
— neuf animaux de sept à huit mois environ (Série 111). 
Tous ces animaux furent asphyxiés au gaz d'éclairage vingt-

quatre heures après la dernière injection d'extrait. 
Le tableau ci-joint donne pour chaque série le protocole dé

taillé des expériences, avec les doses injectées et la durée de leur 
emploi. 

Sérii № DcRKK m 
L'EXPÉHU:NCE 

DOSE 
D'EXTRAIT 
PAR JOUR 

(Gr.) 

DOSE TOTALE 
(Gr.) 

POIDS DE 
L'ANIMAL 
P (Gr.) 

POIDS DU 
THYMUS 
T (Gr.) 

RAPPORT 
T/P 

1 1 
2 
ci 
4 
5 
6 
7 
S 

Témoin 

3 jours 

10 jours 

» 

0,60 

0,60 

:s> 

1,80 

6 

705 
746 
645 
660 
710 
760 
735 
695 

0,97 
1,20 
1,06 
0,86 
0,76 
1,27 
1,17 
1,32 

1/72Q 
1/621 
1/(K)8 
1/770 
1/934 
1/598 
1/627 
J/526 

II 9 
10 
U 
12 
13 

Témoin 

30 jours 

» 

0,20 6 

910 
895 
920 
885 
960 

1.30 
1,48 
1,75 
2,02 
l,i)2 

l/(i65 
1/604 
l/.525 

. 1/438 
1/447 

lU 14 
15 
16 
17 

Témoin 

4 mois (^066^ 

» 
» 

4 

2360 
2485 
2120 
3250 

2,05 
1,86 
2,44 
4,05 

1/1151 
i / ia36 
1/936 
1/802 

i 

18 
19 
20 
21 
22 

32 jours 

tous les 2 j. 

0,20 (),40 

3400 
2920 
2450 
2250 
2660 

4,86 
3,72 
1,72 
2,18 
1,99 

l/()99 
1/776 
1/1424 
1/1.304 
1/1332 
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Les modifications pondérales rapportées ei-dessus montrent 
que le thyiuus des Lapins inqjubères, après un fléchissement lé
ger de son poids dans les premiers jours du traitement par l'ex
trait de lohe antérieur, présente une hypertrophie très nette au 
bout de 30 injections (X° 11, 12 et 13) . 

Lorsque le traitenumt a commencé avant la puberté et se 
trouve poursuivi pendant 4 mois (№ 17, 18 et 19) , l'involution 
physiologique de l'organe ne se produit pas et sa courbe pondé
rale continue à croître en restant à peu près proportionnelle à 
celle du corps. Par contre, l'injection quotidienne de 0 gr 20 
d'extrait pendant 32 jours chez des animaux ayant dépassé 
l'âge de la puberté n'est suivie d'aucune hypertrophie du thy
mus, dont le poids reste comparable à celui du thymus des 
témoins. 

L'étude histologique de Vorgane permet d'aboutir à des con
clusions très voisines. Après trois jours de traitement le thymus 
des Lapins impubères X° 4 et 5 présente quelques symptômes 
d'hypoactivité : thymocytes moins denses dans la substance cor
ticale des lobules, formations hassalliennes nombreuses, mais 
on n'observe pas de phénomènes pycnotiques. Après 10 jours 
de traitement, les thymus des Lapins X" 6, 7 et 8 ne présen
tent aucune différence avec les thymus des ténu)ins : dans tous 
ces cas, il s'agit d'organes jeunes, en pleine activité 

Les différences microscopiques sont déjà plus sensibles chez 
des animaux appartenant à la seconde série : après 30 injec
tions, le thymus des Lapins № 11, 12 et 13 offre l'apparence 
d'un organe en voie de prolifération intense, avec des lobules 
volumineux, des mitoses fréquentes dans la corticale. Au con
traire, nous voyons apparaître dans le thymus des témoins du 
même âge (N" 9 et 10) quelques symptômes discrets d'involu
tion : réduction du volume des lobules, festonnage de leurs 
contours, dinnnutions du nombre des thymocytes corticaux et 
de leurs mitoses 

Enfin, la différence d'aspect devient manifeste pour les La
pins traités depuis quatre mois par l'extrait de lobe antérieur : 
tandis que, chez les témoins (№ 14, 15 et 16) , l'organe se pré
sente en état d'involution typique, avec des lobules atrophiques 
séparés par de larges bandes d'un tissu conjonctivo-graisseux, 
le thymus des Lapins injectés (X" 17, 18 et 19) présente l'ap-
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parence générale d'un thymus antépubertaire : lobules larges, 
corticale épaisse, minces travées de tissu conjonctif inlerlo-
bulaire. 

Il nous paraît intéressant de noter, en dernier lieu, qu'un 
traitement de 32 jours par l'extrait de lobe antérieur chez les 
Lapins cpii ont dépassé largement, au début de l'expérience, 
l'âge de la puberté (N" 20, 21 et 22) n'a produit aucun symptô
me histologique de régénération. Tout comme pour les témoins 
de même âge (7 à 8 mois), l'oi'gane offl'ait les signes manifestes 
d'une involution avancée. 
F. — Recherches personnelles. A c t i o n de l 'hormone h y p o p h y 

saire de croissance sur le t h y m u s du R a t impubère. 

Cette exi^érience a porté sur une série unique de 8 Rats 
blancs, appartenant à l a même portée, et pesant de 32 à 37 gr. 
au début du traitement. 

Cinq animaux ont reçu pendant 4j jours nne injection quo
tidienne intra-péritonéale de 20 unités-Rats d'hormone de crois
sance (Sormathormone Byla). Les trois derniers servaient do 
témoins. 

Xous résumons ci-dessous les résultats pondéraux. 
L'augmentation pondérale du thymus chez les Rats traités 

est importante, aussi bien en valeur absolue qu'en valeur rela
tive, par rapport à la croissance générale de l'organisme. L'exa
men histologique de ces thymus hypertrophiques montre peu de 
différences avec les organes témoins : signalons seulement le 
volume un peu plus grand des lobules et la rareté relative des 
corpuscules de Hassall. 

SEXK 
POIDS 

TERMINAL 
P . (Gr.) 

POIDS 
UU THVMUS 

T (Gr.) 
RAPPORT 

I / P 

1 M 7 3 0 , 1 9 1 / 3 7 8 
a M 8 0 0 , 2 2 1 / 3 6 3 
3 F 7 1 0 , 1 7 1 / 4 1 7 
4 M 8 8 0 , 4 1 1 / 2 1 4 
5 M 0 4 0 , 3 6 1 / 2 6 1 
6 F 8 8 o ; 5 9 1 / 2 2 5 
7 M 9 6 0 , 2 9 1 / 3 3 1 
8 F 91 0 , 3 , 5 1 / 2 6 5 
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14 

G. — A c t i o n de l ' e x t r a i t de lobe antérieur sur le t h y m u s des 

R a t s impubères thyréopr ives . 

U ressort des expériences précédentes que l'extrait hypo
physaire total et l'hormone de croissance exercent tous deux 
ime action stinuilante sur la croissance du thymus. Il est possi
ble que le principe thyréotrope renfermé dans les extraits totaux 
joue un rôle intermédiaire dans cette stimulation ; c'est pour
quoi nous avons tenté d'éliminer le rôle possible du corps thy
roïde dans l'hypertrophie thymique d'origine hypophysaire en 
étudiant l'action de ce même traitement chez le Rat impubère 
thyroïdectomisé. 

Xotre expérimentation a porté sur quatre séries de Rats âgés 
de deuîx mois : 

1) une série de 5 Rats reçoit pendant 56 jours une injection 
sous-cutanée quotidienne de 0 gr. 0 4 d'extrait total de lobe 
antérieur. 

2 ) une série de 2 4 animaux subit i m e thyro-parathyroïdecto-
mie totale. Onze Rats sont morts du 4"" au 34"'° jour après l'in
tervention, les autres sont sacrifiés respectivement 30 jours, 
45 jours et 60 jours après. 

3) une série de 8 Rats subit aussi, à l'âge de deux mois, une 
thyro-parathyroïdectornie totale. Dès le 3'"° jour après l'inter
vention, ils reçoivent des injections d'extrait de lobe antérieur 
à la dose de 0 gr. 0 4 par jour pendant 56 jours. Trois animaux 
sont morts le 3"'°, S"" et 11"'° jour de l'expérience. 

4 ) la dernière série comprenait les Rats témoins. 

Nous avons dorme ci-dessous, à titre d'exemple, les résultats 
pondéraux obtenus chez plusieurs animaux appartenant à deux 
portées différentes. 

Dans l'ensemble, il résulte de cette expérience que l'adminis
tration même jjrolongée d'extrait hypophysaire n'a pas empê
ché l'involution thymique qui suit habituellement la thyréo-para-
thyro'ïdeetomie totale ; du point de vue histologique comnrie du 
point de vue pondéral, le thJ^nus des Rats thyréoprives et celui 
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N " DÉSIGNATION 
POIDS 

TERMINAL 
P (Gr.) 

POIDS 
DU THYMUS 

T (Gr.) 
RAPPORT 

T/P 

1 Témoin 108 0,24 1/450 
2 Thyréoprive, tué 

le 60° jour. 60 0,09 l/7()4 
3 l'extrait de lobe 

antér. 130 0,40 1/32,5 
4 Tbyréoprivc + ex 

trait. 07 0,11 1/609 

5 Témoin 122 0,29 1/420 
G Thyréoprive, tué 

le 60° jour. 77 0,12 1/641 
7 l'extrait de lobe 

antér. 141 0,45 1/313 
8 Thyréoprive + ex

trait. 81 0 ,10 1/810 

des animaux qui ont subi, en plus de l'intervention, un traite
ment hypophysaire, n'offrent aucune différence perceptible ; 
dans les deux cas, il s'agit d'organes profondément involués avec 
des lobules réduits à contours polycycliques, de larges bandes 
de tissu conjonctivo-graisseux de remplacement. 

Il faut rapprocher ces résultats de ceux qu'ont rapporté Me. 
Q u K E x et W i l l i a m s , E m e r y et W i x t e r ( 1 9 3 4 ) : d'après ces au
teurs, l'action stimulatrice des produits hj^pophysaires qui 
s'exerce normalement sur le cortex surrénal ne se manifeste 
plus après thyroïdcctomie. On sait, d'autre part, que les extraits 
thyroïdiens provoquent eux-mêmes une hypertrophie marquée 
des surrénales ( H o s k i x s , 1910 ; H e r r i n g , 1 9 1 7 ) . 

Le problème se pose donc dans les mêmes conditions pour 
la cortico-surrénale et le thymus : l'action stimulatrice exercée 
sur ces organes par l'hypophyse dépend-elle d'une hormone 
corticotrope ou thymotrope distincte, ou constitue-t-elle un phé
nomène secondaire à la stimulation thyroïdienne ? 

En ce qui concerne le thynms, nous rappellerons que l'hor
mone hypophysaire de croissance, après purifications succes
sives, reste à peu près dépourvue d'activité thyréotrope. Mais il 
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demeure impossible de trancher définitivement la question, tant 
que les diverses hormones hypophysaires n'auront pas été obte
nues à l'état pur, cristallisé. 

L'échec du traitement hypophysaire pour réveiller l'activité 
du thymus atrophique chez le Rat thyréoprive ne permet pas 
à lui seul de poser des conclusions sur ce point : il s'agit, dans 
ce dernier cas, d'animaux profondément atteints dans leur état 
général et presque cachectiques ; or nous savons que la crois
sance du thymus est conditionnée, non seulement par des phéno
mènes endocriniens, mais encore par le maintien d'un bon équi
libre nutritif. 

II. — Résumé. 
Le lobe antérieur de l'hypophyse possède une action com

plexe sur le thymus. 
—• action thymo-stimulante, qui domine dans un traitement 

prolongé par un extrait total de lobe antérieur. Elle est due 
principalement à l'hormone de croissance, et sans doute acces
soirement à l'hormone thyréotrope. 

— action thymo-dépressive, en rapport avec la stimulation 
de gonades par les gonado-stimulines, et probablement avec la 
stimulation du système surrénal par les hormones surrénalo-
tropes. 

L'action thymo-stinmlante des extraits totaux de lobe anté
rieur disparaît après thyroïdectomie. Mais on ne peut en déduire 
que la stimulation du thymus par l'hypophyse soit uniquement 
un phénomène secondaire à l'excitation de la sécrétion thyroï
dienne. En effet, l'hormone de croissance, une fois purifiée, est 
à peu près dépourvua d'action thyréotrope et n'en détermine 
pas moins une hypertrophie thymique considérable. D'autre 
part, il existe chez le Rat thyréoprive une altération profonde de 
l'état général qui compromet les réactions du thymus aux sti-
muli d'origine endocrinienne. 





C H A P I T R E V I 

A C T I O N D U L O B E P O S T E R I E U R DE L ' H Y P O P H Y S E , 

D U P A N C R É A S E N D O C R I N E , D E S P A R A T H Y R O I D E S 

ET DE L ' E P I P H Y S E S U R LE T H Y M U S 

Dans les chapitres précédents, nous nous sommes appliqués 
à mettre en évidence les relations qui unissent le thymus aux 
glandes génitales, à la thyroïde, aux surrénales, au lobe anté
rieur de l'hypophyse. Il nous reste à préciser l'action d'autres 
glandes qui paraissent souvent très éloignées par leurs fonc
tions de celles qu'on a coutume d'attribuer au thymus. 

A. — A c t i o n d u lobe p o s t é r i e u r de l ' h y p o p h y s e s u r le t h y m u s . 
L'hypophysectomie totale, nous l'avons déjà signalé, hâte pour la majo

rité des observateurs l'involution thymique chez le chien et le rat. L'abla
tion isolée du lobe postérieur n'a pas été réalisée à notre connaissance ; 
d'autre part, la sécrétion des hormones hypophysaires agissant sur la crois
sance générale et le développement des glandes endocrines (hormones 
somatotrope, thyréotrope, gonadotrope, etc..) a été définitivement loca 
Usée dans les cellules du lobe antérieur. Il est donc difficile d'attribuer 
un rôle à la suppression du lobe postérieur dans les modifications histo
logiques du thynms qui suivent l'hypophysectomie totale. 

L'administration d'extraits post-hypophysaires permettrait de mieux 
connaître cette action hypothétique : OiiNism (IWK) qui étudie l'action de 
ces extraits sur les glandes endocrines du jeune rat, signale une diminution 
dans le poids du thymius. Nous n'avons pas trouvé d'autres références sur 
cette question dans la littérature scientifique. 

De nombreux travaux physiologiques ont établi cependant, entre les 
extraits de lobe postérieur et les extraits thymicpies, l'existence de syner
gies fonctionnelles tout à fait remarquables, 
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On sait yue l'extrait total de post-hypophyse prosente des propriétés 
pharmacodynarni(jiie,s très puissantes, liées à nn certain nombre de subs
tances encore mal définies et dont la classification peut être établie ainsi : 
(d'après SAINTON, SIMONNLT et BHOUHA, 1937) : 

— hypophamine A de Kajmn ou pitocine (action hypertonique sur les 
fibres musculaires lisses) ; 

— hypophamine B ou pitressine (action vaso-contrictive) ; 
Intermédine de Zondeck (diminution de la diurèse et expansion des 

mélanophores) ; 
— Hormone hyperglycémianie ; 
— Hormone hypolipémiante. 
Or, l'extrait de thyirms, susceptible par lui-même de diminuer fortement 

la diurèse (PARHON et CAHANE, ODINCT), augmente considérablement l'action 
anti-diurétique de l'extrait post hypophysaire quand il lui est associé 
(GnAi-F, PANSCOYA). D'autre part, TEMESVARY (1926), ALONCLE (1931) ont mon
tré que l'extrait thymique renforce et pi'olonge l'action stimulatrice de 
l'extrait de lobe postérieur sur la musculature utérine ; l'addition d'extrait 
de thymus à une dose tétanisante de post-hypophyse omiiêche la tétard-
sation de l'utérus et domic naissance à des contractions fortes, amples et 
prolongeons. 

Il existe donc, dans le domaine physiologique, des arguments impor
tants en faveur d'une synergie thynio-hypophysairo, en ce qui concerne le 
lobe postérieur. 

RECHERCHES PERSOKNEJJ.E,S. — NOUK avons étudié l'action 
sur la croissance pondérale et la structure histologique du thy
mus de certains extraits post-hypophysaires commerciaux (ex
trait post-hypophysaire Choay, pituilobine Byla). Ces produits 
ont été administrés en injections intra-péritonéales (|uotidien-
nes à trois séries de Rats impubères pesant de 46 à 6.") gram
mes pendant 6, 12 et 1 8 jours. 

Voici, à titre d'exemple, les résultats obtenus chez trois ani
maux avec, en regard, le poids de l'organe chez des témoins 
appartenant à la même portée : 

ExltÉRIKNCE DURÉE DE 
L'EXPÉRIENCE 

DOSE TOTALE 
D'EXTRAIT 

POIDS 
DU CORPS 

POIDS 
DU THYMUS 

I 1 
h 

G jours 
témoin 

0 gr. 60 
» 

61 gr. 
53 gr. 

0,19 
0,17 

II 8 
10 

12 jours 
témoin 

1 gr. 20 
» 

fiO gr. 
63 gr. 

0,18 
0,22 

i n U 
17 

18 jours 
témoin 

1 gr. 80 
s> 

72 gr. 
76 gr. 

0,18 
0,19 
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Dans les trois séries nous n'avons constaté auciin trouble de 
l'état général ni de la croissance ; le thymus ne présentait au
cune modification notable dans son aspect, sa coloration et son 
jjoids par rapport aux témoins ; l'examen histologique confir
mait ces données négatives en montrant chez les Rats traités 
un thynms complètement normal, en tous points comparable à 
celui des témoins. 

Nous n'avons donc pas réussi à mettre en évidence, du point 
de vue morphologique, une action quelconque du lobe postérieur 
de l'hypophyse sur la croissance et l'évolution du thymus. 

R. — A c t i o n des g landes p a r a t h y r o ï d e s sur le thymus. 

Nous envisagerons successivement : 
1 ° ) les contmidtés tiss^d-aires thymo-parathyrdidiennes ; 
2 ° ) les recherches de physiologie et de morphologie expéri

mentale ; 

8 ° ) nos recherches personnelles. 

1 " LES COXTIXUr iTRS ri.SSm^TRKS THVMO-PARATHYROÏmEN ' XES . 

Il existe entre les parathyroïdes et le thymus des parentés embryologique 
et anatomique étroites. On sait que les mêmes poches branchiales (III et 
TV) donnent simultanément naissance aux glandules parathyroïdienncs et 
thymiques chez les Mammifères et les Oiseaux. D'après les travaux déjà 
anciens de ERDHEIM (1904) et de PEPERE 1908), on |>eut dire qu'il existe chez 
le.s Mammifères un système parathyroïdien intra-thymique accessoire qui 
se développe avec lo thymus, indépendanunent des phases involutives de 
ce dernier. Il peut se pré.sonter sous fonne d'un cordon cellulaire plein, 
unique ou double, continu ou interrompu (Lapin), ou bien fragmenté en 
îlots distincts (Ilonmic) ; il adhère ordinairement à la face dorsale du 
thynms, dans sa zone sous-capsulaire ou dans les sillons intralobulaires de 
la glande, Chez l'homme, il est souvent accompagné de formations épitlié-
lialcs canaliculécs, tubulaires ou cystiques. 

Selon PEPERE les « restes épithéliaux » du thymus représentent un sys
tème parathyroïdien accessoire particulier, dérivant embryogénétiquement 
de la troisième poche branchiale. De nombreux exemples des continuités 
thymo-parathyroïdiennes ont été rapportés chez les Cbélonions par Aimv. 
(1911), chez les Manunifères et chez l'homme par FORSYTH (1907), MEYER 
(1969), DusTiN et GÉRARD (19'21), SCUAPIRO et .TAFFE (1923), NICOLAS et SWINOLE 
(192^5), DUPERIE (1928), GÉRARD (1928), FLORENTIN (1932), de WINIWARTER (19:33) 
BREWER (1934). 
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Nous avons eu l'occasion de rencontrer un certain nombre 
de parathyroïdes accessoires à l'examen nncroscopi([ue des thy
mus de Lapin. Chez un animal de 1250 g-r. en particulier, n(jus 
avons pu mettre en évidence onze paruthyroides : 

—• deux parathyroïdes externes et deux glandules intrathy-
roïdiennes de dimensions normales ; 

—• sept glandules juxta-thymiques ou inti-a-thynn(|ues ; ([ua-
tre d'entre elles, les plus volundneuses, se trouvaient soit sur 
lo bord externe d'un lobe thymique, au contact de la capsule, soit 
au fond d'un sillon interlobulaire ; les trois autres se trou
vaient comprises à l'intérieur même d'un lobule et environnés 
de toutes parts par les thjmiocytes. Aucune capsule conjonctive 
ne séparait les cellules parathyroïdiennes des cellules thymi
ques: il y avait donc juxtaposition étroite des deux types cellu
laires, mais sans présence d'éléments de transition ; les cellules 
parathyroïdiennes se différenciaient nettemeid des thymocytes 
par leurs dimensions beaucoup plus grandes, p a r leur noyau 
volundneux et beaucoup moins riche en chromatine, par leur 
cytoplasme plus abondant et moins colorable. 

La présence d'une ou deux parathyroïdes accessoires dans 
le thynms du Lapin s'observe assez fréquemment, en dehois de 
toute recherche systeniatifyue ; il s'agit presque toujours de 
nodules de très faibles dimensions, beaucoup plus petites que 
les glandes principales. N"ous n 'avons jamais constaté de vési
cules à colloïde dans ces glandules, alors que les parathyroïdes 
principales en renferment prescpie constamment. Ces parathy
roïdes accessoires sont certainement exceptionnelles dans le thy
mus du -Rat : nous ne les avons jamais rencontrées })ou7' noti'e 
part. 

2° RECHERCHES UE PHYSIOLOGIE ET DE MORPHOLOGIE EXPÉRIMEX'-
TALE. 

Les documents ptiysiologiques sur les corrélations fonctionnelles thymo-
parathyroïdiennes sont nombreux. 

Il existe évidemment une relation entre les fonctions paratliyroïdiennes 
et celles qu'on attribue communément au thyrrms : l'action respective de 
ces deux glandes sur le métabolisme phospho-calcique. La thymectomie 
s'accompagne d'un abaissement du calcium osseux et tissulaire (BRACCI, 
SOLI, SCHULTZE) entraînant une réduction dans les dimensions des os et la 
résistance du squelette (KLOSE et VOGT, BÄSCH). L'élimination urinaire et 
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A ces données physiologiques importantes, la morphologie expérimen
tale apporte très peu d'éléments nouveaux. 

Dans la plupart des travaux sur les effets de la parathyroïdectomie, sans 
thyroïdectomie associée, on ne trouve aucun renseignement sur l'état du 
thymus. PEPERE (1908), après parathyroïdectomie partielle, ne note aucune 
modification appréciable du thymus. 

H.\MMirr (1926) pratiquant la parathyroïdectomie isolré chez le Rat 
observe une diminulion pondérale du thymus, proportionnelle à la dimi-
imtion du poids du corj is , mais un peu plus grande. Il semble à cet autem-
(juc la réaction du thymus soit en grande pai'tie conditionnée par l'état 
général, bien plus que par une relation s])écifique qui soumettrait la crois
sance de l'organe à l'aotivité des parathyroïdes. 

Deux difficultés considérables se présentent d'ailleurs, lorsqu'on veut 
interpréter les résultats de la parathyroïdectomie, et leui' enlèvent toute 
valeur absolue. 

— la quasi impossibilité de pratiquer une parathyroïdectomie com
plète, sans extirper simultanément une portion plus ou moins imjiortanfe 
du tissu thyroïdien ; 

— la frér£uence d'un appareil pai'athyroïdien accessoire particulièrement 
inijjortant dans lo thymus, qui rend illusoiie les tentatives de parathy
roïdectomie totale. 

L'action des extraits parâthyroïdiens sur le thymus a fait l'objet de 
quelques études : SCHULTZE (1921) rapporte des résultats douteux ou néga-

fécale du calcium est très augmentée (BÄSCH : 1903, 1905, 1908). Il existe 
d'autre part une hypophosphorémie (NITZESCU et REN"ETATO : 1932, MARII-
NEi-ri : 1933). 

Inversement, les extraits thymiques provocjuent une hypocalcémie, un 
accroissement dans la longueur et le poids des os et accélèrent la formation 
du cal des fractures, semblant ainsi confirmer le rôle du thynuis dans la 
fixation du calcium sur le squelette : GLAESSNER et HASS (1929), GOMEZ 
(1931), ODINET (1934). 

Rapprochons ces notions de celles que nous possédons actuellement sur 
l'activité de l'hormone parathyroïdienne ; la parathoimone détermine une 
hypercalcémie et une hyperphosphorémie avec augmentation de l'élimina
tion calcique urinaire et diminution de la teneur en calcium du squelette. 
Rien plus, les injections de parathoi-mone augmentent la fragilité osseuse 
et j-etarder<t la consolidation du cal des fi-actui-es. 

Tout se passe donc comme s'il existait, dans le métabolisme pbospho-
c^alcique, un antagonisme très net entre les sécrétions parathyroïdienne et 
thymi((ue : le thymus jouant un i-ôlc important dans la fixation du calcium 
sur le squelette, et les parathyroïdos ayant au contraire r)our fonction de 
déplace!- lo calcium osseux et d'en j-cglcr l'élimination au dehors. 
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tifs. Hccenuuent Low (1S)3H) n'observe aucune modification idstologique 
dans le thymus du rat blanc traité par un extrait parathyroidien en injec
tions sous-culanées répétées. 

3" R e c h e k c h 1 ' > ^ p e r s o x x e i ^ s . — Chez deux séries de Rats 
blancs impubères pesant de 45 grs à 6.') grs et chez deux séries de 
jeunes Lapins de AoO à ôGO grs, nous avons praticpié, jiendant 
10, 20 et 30 jours, des injections sous-cutanées (piotidiennes 
d'extraits paratliyro'ïdiens commerciaux (extrait parathyro'idien 
Choay, dosé en centigrammes d'organe ; paratyrone 13yla, dosée 
en unités physiologiciues). 

Les modifications pondérales du thymus se sont montrées 
insignifiantes dans ces quatre expériences : quekpies exemples 
suffisent pour le prouver (voir le tableau). 

L'examen microscopique du thymus des animaux traités a 
donné des résultats également déceviints ; on ne renconti-e au
cune différence notable avec les coupes provenant des témoins. 

11 nous a donc été impossible de mettre en évidence, du point 
de vue histojihysiologique, l'action des extraits jiarathyro'idiens 
sur le thyirms dn Lapin et du Rat. 

SÉRIE 
ANIMAUX 

D'KXPÉHIENCE 
DÉSICN.VTION 

DURÉE DE 

L'EXPÉRIENCE 

D n s E TOTALE 

INJECTÉE 

POIDS 

DU' CORPS 

(Or.) 

POIDS 

DU THYMUS 

(Gr.) 

I Hat blanc X° 2 
témoin 

10 joui-s 0 gr. r>0 

» 
i8 gr. 
r>0 gr. 

0,14 
0,16 

11 Kat blanc X" 7 
témoin 

20 jours 
» 

1 gr. 
» 

01 gr. 
(),"•) gr. 

0,18 
0,18 

111 I.ajiin X" 1 
témoin 

10 j o i u ' s 

» 
400 V. 

» 
.")0.") gr. 
iilO gr. 

0,97 
0,90 

IV Lapin X" 8 
témoin 

;••() jours 
» 

~:>[) V. 
» 

.">s;i gr. 

.575 gr. 
1,03 
1,10 

C, — A c t i o n d e l a s é c r é t i o n i n t e r n e d u p a n c r é a s s u r l e t h y m u s . 

La glande endocrine du Pancréas, représentée par les îlots 
de Langerhans, secrète plusieurs hornumes dont deux au moins 
sont bien individualisées : 
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1 ° un principe hypoglycémiant, Vinsuline, dw'ouverte par 
BAXTING et BEST, et dont l'utilisation systématique a révolu
tionné le traitement et le pronostic du Diabète. 

2" un agent stimulant du pneumogastrique, la vagotonine 

de SAXTENOISE, dont l'action hypoglycémiante, hypotensive et 
hématopoiétique s'exerce par l'intermédiaire du vague. 

3" enfin, certains travaux ont mis en évidence l'existence 
d'un troisième principe actif : hormone hypotensive de GLEY 
et KISTHINIOS, KALIKRÎINIXE OU hormone Kallikrein de P̂ 'REY ; la 
nature homionale de ce dernier produit n'est pas encore admise 
définitivement. 

Xous avons étudié dans un chapitre antérieur l'action de 
la vagotonine sur le thynms, en passant en revue les relations 
de la glande avec le système neuro-végétatif. 

Nous nous bornerons à rappeler ici que certains auteurs ont 
tenté d'établir un rapport entre l'activité thymique d'une part, 
d'autre part la sécrétion interne du Pancréas et le métabo
lisme des glucides. 

Selon Nuzzi (1932), les extraits de thymus auraient une action hyper-
glycémiaiUe. Inversement, MATTI (1912) après thymectomie totale, BENTI-
vor.Lio, BENTIVOGUO et FCMi (1937) après destruction du thynms par la 
roèntgenthérapie ont observé une hypertrophie et une hyperplasie du tissu 
insulaire du pancréas. Le tliyirms aurait donc une action antagoniste du 
pancréas sur le métabolisme des glucides et tme influence inhibitrice sur la 
sécrétion pancréatique. 

Dans un autre ordre de recherches, COLLIN, DHOUET, WATHIN et FIX)HEN-
TiN (1931) ont observé chez le cobaye des .signes do régression histologique 
du thymus à la suite d'injections d'insuline. Mais LONGO (1932), constate un 
ré.sultat absokunent opposé : dans ses expériences, le traitement insulinicpie 
a déterminé chez le lapin une hypertrophie précoce et diuable du thynms. 
Rnfin SCHERESCHEWSKY et MOGUILNIZTKY (1928) signalent seulement à la suite 
de ce traitejnent une congestion considérable de l'organe. Quant à la pan-
ci'éatectomie, elle entraîne des troubles profonds de l'organisme et uu état 
de dénutrition progressive, dans lecjuel l'atrophie du thymus ne constitue 
évidemment qu'un élément très effacé. 

Dans les conditions actuelles, il est donc prématuré de recon
naître l'existence d'une relation fonctionnelle précise entre le 
thvmus et la sécrétion interne du Pancréas. 
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I) . — Action de la glande pinéale sur le thymus. 
Les reeherdies expérimentales concernant l'action de la glande pinéale 

sur le thymus ont donné des résultats particulièrement contradictoires. 
YoHOiî (1927), après extirpation de l'épiphyse chez le Poulet âgé de 3 0 à 

40 jours, observe une augmentation du volume de l'hypophyse et des gona
des associée à une involution accélérée du thynms. Celle-ci sei-ait retardée 
lorsqu'on associe la gonadectonde à la pinéalectonue. 

Cependant la plupart des auteure ne confiiTOent pas ces résultats ; 
IzAWA (1923), HoFHviANN (1925), ANDERSON et "WOLF (19;}4) n'observent aucune 
modification du tliymus après l'épiphysectomie. Dans les revues de la litté-
l'ature scientifique qu'ils consacrent à la physiologie de la glande pinéale, 
JELIFFE [VMS), ANDERSON et VVOI.F (1934) sont d'accord pour estimer que 
l'ablation de la glande pinéale, pratiquée chez un grand jioinl)re de Mam
mifères et d'Oiseaux, n'entraîne aucune modification i)ondérale dans la 
plupart des glandes endocrines, et dans le thynujs en particuliei-. 

Beaucoup d'études consacrées à l'action des extraits ou des implanta-
lions de glande pinéale rendent compte uniquement des modifications obser
vées dans la croissance générale ct l'évolution des glandes génitales des 
animaux ti'aités, et ne font aucune allusion à l'état du thymus (CALVET, 
HOWNTHEE et CLARK, etc..). 

Un travail d'HosKiNS (1916) ne signale pas de modifications notables du 
thymus chez le rat traité par des extraits épiphysaires. 

L'influence possible de la glaiule pinéale sur le thymus est 
donc un problème des plus incertains, si l'on songe que la fonc
tion endocrine elle-même de l'épiphyse reste encore très dis
cutée. 

E . Résumé. 
11 résulte des paragraphes précédents c[ue toutes les tentati

ves faites au cours de recherches antérieures pour établir l'ac
tion du lobe postérieur de l'hypophyse, des parathyroïdes, d-̂  
la sécrétion interne du pancréas et de l'épiphyse sur la mor
phologie du thymus n'ont apporté aucune solution positive à ce 
problème ; dans nos propres observations, qui n'avaient en 
vue que l'action de l'extrait post-hypophysaire et de l'extrait 
parathyroïdien, nous n'avons pas reinar([ué davantage de modi
fication du thymus. 

11 serait cependant aventureux d'en conclure à l'absence de 
toute ccn-rélaticm fonctionnelle entre le thymus et ces glandes. 
Il est abondannrumt prouvé (jue des relations étroites existent 
dans le domaine embryologi([ue entre les parathyroïdes et le 



- 2dl -~ 

thymus. Dans le domaine physiologique, nous avons signalé l'ac
tion synergique des extraits dc thymus et de post-hypophyse sur 
la contraction des nmscles lisses et sur la diurèse ; les extraits 
parathyroïdiens semblent posséder une action antagoniste de 
celle des extraits thymiques sur le métabolisme phosphocalci-
que et l'évolution du squelette ; l'action hyperglycémiante du 
thymus s'oppose à l'activité hypoglycémiante des hormones 
pancréatiques ; enfin certaines recherches prêtent à l'épiphyse 
une action inhibitrice sur la croissance générale et le dévelop
pement sexuel, qui s'opposent à l'action stimulatrice exercée 
dans ces domaines par les extraits de thynms. 

Nous pouvons seulement conclure que, si des relations phy
siologiques d'antagonisme ou de synergie existent probablement 
entre l'activité thymique et les sécrétions rétropituitaire, para
thyroïdienne, pancréatique et épiphysaire, toutes les tentatives 
pour mettre en évidence ces corrélations dans le domaine mor
phologique sont restées jusqu'ici sans succès. 





C H A P I T R E V I I 

T A B L E A U D ' E N S E M B L E DE L ' A C T I O N D E S D I V E R S E S 

G L A N D E S E N D O C R I N E S 

S U R L ' É V O L U T I O N A N A T O M I Q U E D U T H Y M U S 

Les recherches expérimentales dont nous avons rapporté ci-
dessus le détail peuvent se réunir dans un tableau d'ensemble 
qui résume l'action des sécrétions endocrines sur l'évolution 
du thymus. 

GLANDES KTCDIÉKS EXPÉRU;NCES RÉALISÉES ACTION SUR I-E THYMUS 

1. Hypophyse E.Ntraits totaux de \ohe an
térieur. 

Horiuonc somatotrope. 
Hormone gonadotrope ou 

Prolan. 
Hormone gonadotrope 

après castration. 
Extraits de lohe antérieur 

après thyroïdectomio. 
Extraits de lohe postérieur. 

hypcrtioiihie 
id. 

aU'ojilnc 

0 

0 
0 

2. Surrènalpft Extiait cortico-surrénal 
Adrénaline 
Surrénalectomie double 

atropliie 
id. 

hypertrophie 
3. Glandes c/énita.l Oestrine 

Testosterone 
Oestrine et Testosterone 

après castration. 
Progesterone 
Castration testiculaire 
Castration ovarienne 

atropiiie 
id. 

id. 
0 

iivportroptiie 
id. 

4. Glande thyroïde Extrait thyroïdien 
Tiiyroxine 
Diidotyrosine 
Thyroidectomie 

hypertrophie 
id. 

résultats douteux 
atrophie 

5. Parathyroïdes Parathormone 
Extraits parathyroidiens 

0 
0 
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Kous ajouterons à ce tableau que les recherches antérieures 
ne permettent pas d'établir l'existence de relations certaines 
entre le thymus d'une part, la sécrétion insulinique du pancréas 
et la sécrétion hypothétique de la glande pinéale de l'auti-e. 

Partant de ces données expérimentales, il est i'acile de clas
ser les diverses glandes endocrines en trois catégoides suivant 
leur action sur le thymus. 

— Un premier groupe comprend le lobe antérieur de l'Jiypo-
physe et la thyroïde, dont les sécrétions possèdent une action 
stimulatrice indéniable sur le thymns (hornu)ne de croissance 
et thyroxine), tandis que leur suppression entraîne une involu
tion thymique accélérée. 

— Un deuxième groupe comprend les surrénales, le testi

cule et l'ovaire, dont les hoi'mones exei'cent une action thymo-
dépressive et dont l'ablation entraîne l'hypertrophie de l'or
gane. 

— Enfin nous rangerons dans le ti'oisième gi'oupe le lobe 
postérieur de l'hypophyse, les parathyraides, le pancréas endo
crine et la glande pinéale ; les recherches de morphologie expé
rimentale ne permettent pas encore d'établir les relations de 
ces organes avec le thymus^ 

A. — Le système endocrinien thymo-stimulateur. 
Il comprend donc deux éléments : le lobe antérieur de l'hy

pophyse et la thyroïde. 
L'action dm lobe antérieur sur le thymus est particulière

ment complexe en raison du nombre considérable d'hormones 
qu'il secrète. Le principe thymo-stimulateur se trouve étroite
ment lié et s'identifie même, probablement, au principe de crois
sance, appelé encore hormone somatotrope. L'hormone somato
trope est sécrétée par les cellules éosinophiles du lobe anté
rieur ; elle est distincte du principe thyréo-stinmlant dont on 
peut la séparer par des procédés physico-chimitiues. Son admi
nistration prolongée chez l'animal en expérience produit une 
accélération de la croissance générale et une augmentation p(m-
dérale des organes particulièrement marquée en ce qui concerne 
le thjmius. 

En regard de ce principe directement thymo-stinmlateur, 
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l'ext]-ait total de l o b e aTitérieur peut exei-cer une action thymo-
dépressive indirecte par l'intermédiaire de deux groupes d'hor
mones ; 

— les principes surrénalotropes : hormone corticotrope et 
hormone médullotrope, stimulant la sécrétion de la eortine et 
l'adrénaline. 

— les principes gonadotropes, dont nous avons mis en évi
dence ] 'action thymo-dépressive indirecte, par stinmlation de la 
sécrétion des gonades. 

L'action du corps thyroide sur le thymus est moins com
plexe : un traitement prolongé par l'extrait thyroïdien total 
et la thyroxine déterminent une prolifération marquée des élé
ments du t h j T i i u s , tandis que la thyroïdectemiie h â t e l'involu
tion de l'organe. Cependant, lorsqu'une hyperthyroïdisation in
tense entraîne des troubles graves de la nutrition, l'apport ali
mentaire ne peut suffire à compenser l'augmentation considé
rable des combustions organiques, et l'atrophie du thymus peut 
survenir malgré le traitement thyroïdien, constituant alors un 
épiphénomène dans un tableau d e cachexie généralisée. 

Une dernière question se pose sur ce point : quel rôle jouent 
les relations Jiypophyso-thyrdidiennes dans ha croissance du 
thymus f 

On sait en effet tp;e la sécrétion hypophysaire renferme une 
ho7-mone thyréotrope, stimulant la sécrétion de thyroxine. U 
serait donc possible que l'hypertrophie thymique qui succède 
au traitement hypophysaire soit en réalité un phénomène indi
rect, lié dans un premier temps à la stimulation thyroïdienne 
qui, secondairement, déclancherait l'hypertrophie du thjTnus. 

Xous avons tenté d e résoudre c e problème par deux séries 
d'expériences : 

a) l'administration d'une hormone hypophysaire de crois
sance purifiée, à peu près dépourvue d'action thyréotrope, pro
voque une hypertrophie thymique manifeste. 

h) \VAv contre, l'administration d'extrait de lobe antérieur 
à de jeunes Rats thyréoprives n'empêche pas l'involution thy
mique. 
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Au total, il est probable que la thyuio-stiiuulation d'oi'igine 
hypophysaire s'exerce directement, sans l'intermédiaire <i'une 
stimulation thyroifdienne. Mais les pertuî'bations graves de l'état 
général que provoque une thyro-parathyroidectomie totale s 'ac
compagnent d'une involution profonde du thynms, que la stinm-
lation hypophysaire ne peut parvenir à arrêter. Xous avons noté 
en outre que chez l'aninml normal, parvenu à l'âge adulte, l'ex
trait hypophysaire et l'extrait thyroïdien ne peuvent provoepier 
la régénération du thynms nonnalement involué. 

Hypophyse et thyroïde agissent d<mc chacune sur la crois
sance du thynms par un mécanisme qui lui est propre, et dont 
l'action se superpose sans s'identifier. 

B. . Le système endocrinien thymo-dépresseur. 
Il est formé p a r les surrénales et les gonades. 

L'nction dépressive des surrénales se manifeste également 
pour la corticale et pour la médullaire : l'adrénaline et la cor-
tine entraînent toutes deux l'involution du thynuis. La surré
nalectomie provoque l'hypertrophie du thynuis chez l'animal 
jeune et sa régénération chez l'adulte ; elle constitue le seul 
procédé expérimental qui permette de réaliser ce dernier phé
nomène. Les injections d'hormones hypophysaires ou thyroï
diennes, la castration post-pubérale n'ont qu'une action faible-
et inconstante sur le thynms involué de l'adulte. Par contre, les 
recherches de SELYE et de ses collaborateurs ont montré que le 
thymus hypertrophique des animaux surrénalectomisés résistait 
beaucoup mieux que celui des sujets normaux aux produits 
qui déclanehent ordinairement une involution accélérée de l'or
gane. Cependant les injections d'oestrine provoquent l'involu

tion thymique chez l'animul surrénalectomisé. FA ce fait mon
tre que les hormones génitales agissent sur le thymus pour leur 
propre c(mipte et non pas en stimulant le système suri'énal. Un 
argument supplémentaire est apporté à ce;tte opinion par le fait 
c(ue la gonadectoinie, associée à la surrénalectomie, i-enfoi'ce en
core l'action de celle-ci sur la régénération du thynms. 

L ' a c t i o n thymo-dépressive des gonades est moins puissante 
que celle des surrénales. Elle est pourtant indiscutable : l'oes-
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trine, la testosterone provoquent l'involution thymique chez 
l'animal normal ou castré. La castration provoque dans les deux 
sexes une hypertrophie thymique et retarde, sans l'empêcher, 
l'involution de l'organe. Enfin, l'atrophie thymique qui suit 
l'injection de prolan est déterminée par la stimulation des glan
des génitales, puisqu'elle ne se manifeste plus après castration. 

C. — Interprétation des phénomènes endocriniens de l'involu
tion physiologique du thymus. 

Il apparaît nettement que les sécrétions endocrines jouent 
un rôle de prenner plan dans la croissance et l'involution du 
thynms. Or, nous savons que l'involution physiologique de l'or
gane présente d'étroits rapports dans le temps avec la puberté : 
celle-ci s'accompagne de remaniements considérables dans l'ac
tivité des glandes endocrines, qui paraissent particulièrement 
nets au niveau de l'hypophyse et des glandes génitales. 

Le lohe antérieur de l'hypophyse, entre la quinzième et la 
vingtième année chez l'homme, modifie profondément sa sé
crétion. 

1" On note tout d'abord une diminution progressive dans 
la production de l'hormone de croissance, dont la sécrétion, lors
qu'elle se poursuit de façon anormale, détermine le gigantisme 
et l'acromégalie. 

2° L'hypophyse inCantile secrète une faible quantité de go-
nade-stimuline A. La puberté s'accompagne d'une forte augmen
tation de cette sécrétion, et de l'apparition de la gonado-stimu-
line E dans la sécrétion hypophysaire. 

Du point de vue nu)rphologique, ces modifications se tradui
sent dans le lobe antérieur par l'accroissement du nombre de cel
lules à granulations basophiles. 

Il y a donc, somme toute, dans le complexe de la sécrétion 
hypophysaire, diminution du principe thymo-stimulateur au pro
fit des principes thymo-dépresseurs. 

IJU glande génitale présente vers la même époque une pertur
bation considérable dans son activité. L'apparition des sperma
tozoïdes chez le mâle, de l'ovulation chez la femelle, est contem-
jjoraine d'une énorme augmentation dans la production et 
l'élimination uj-inaire des hormones génitales : oestrine et tes
tosterone. 
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Lobe antérieur de 
' h y p o p h y s e . 

:i 

Glande génitale 

Thyroid e 

(2) 

T h y m u s 

• 
- - \ Glande génitale 

Phénomènes de stimulation : 

(1) hormone thyréotrope. 
( 2 ) hormone thyroïdienne (thyroxine). 
(3) hormone somatotrope. 
(4) hormones surrénalotropes. 
( 5 ) hormones gonadotropes. 

Phénomènes de dépression : 

(6) hormones surrénaliennes (cortine et adrénaline). 
(7) hormones génitales (oestrine et testosterone). 

Schéma généra l des influences endocriniennes qui s 'exercent sur 

le thymus. 

h e schéma suivant permet de récapituler toutes les notions 
précédentes sur les influences endocriniennes qui s'entrecroisent 
dans l'évolution thymique. 
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Les modifications des surrénales et du corps thyroïde of
frent moins de netteté. Selon certains auteurs, la croissance de 
la cortico-surrénale s'arrête vers la huitième année (GOLDZIE-
HER), selon d'autres, elle présente une nette poussée d'accrois
sement au moment de la puberté. 

Dès la même éjioque, la thyroïde augmente son activité sécré-
toire. 

Xotons cependant que des recherches récentes (SAXTON et 
GREE№, 1939) ont montré que l'activité thyréotrope de l'hypo
physe des animaux adultes était beaucoup plus faible que celle de 
l'hypophyse des animaux impubères. Il est donc probable que 
le lobe antérieur diminue simultanément la sécrétion du prin
cipe thyréotrope et du principe de croissance. 

Au total, si l'on ne tient compte que des faits certains, les 
modifications endocrines qui accompagnent le passage de la 
puberté à l'âge adulte traduisent donc une diminution dans la 
sécrétion des hormones thymo-stimulatrices (hormones somato
trope et thyréotrope) et une augmentation considérable des hor
mones thymo-inhibitrices (oestrine, testostérone, gonado-sti-
mulines). 

L'involution physiologique du thymus au voisinage de la 

puberté serait donc expliquée par la prédomÍMa:>ice du système 

thymo-dèpressif [siirréfno-géinital) sur le système thymo-stimula

teur {hormone somatotrope-thyroxine), qui dominait dans la 

période anté-puhertaire. Le déclanchement de cette modifica

tion de l'équilibre endocrinien parait dû à une révolution dxms 

l'activité du lobe antérieur de l'hypophyse ; celuÀ^ci dimirme la 

production d'hormone somatotrope pour augmenter celle des 

gonad o s timidÎM-es. 

D. — Etude histologique des modifications d'origine hormonale 
dans le thymus. 

De nombreuses honnones exercent une action favorable ou 
défavorable sur la croissance du thymus. Les modifications his
tologiques qu'elles déterminent revêtent-elles des caractères his
tologiques particuliers, qui permettraient au besoin d'en iden
tifier la cause ? 
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L'hypertrophie du thymus est provoquée indifféremment 

par les extraits hypophysaires et thyroïdiens, par la surrénalec
tomie double et la castration. 

Les thymus hypertrophiques ainsi obtenus se présentent à 
l'examen microscopique avec tons les caractères d'un thymus 
normal, en pleine croissance : la seule différence qui les sépare 
du thynms d'un animal impubère normal est d'ordre ijondé-
ral, et non pas d'tndre histologique. 

Dans quelques cas où l'accroissement de l'organe a été par
ticulièrement rapide, quelques détails d'ordre cytologique méri
tent d'être retenus, t̂ e sont : 

— l'accroissement du nombre des mitoses, 
— la densité élevée des thjmiocytes dans la substance corti

cale, 
— le faible dévelopjiement des formations hassalliennes. 
Dans la plupart des cas, lorsque l'hypertrophie a mis plu

sieurs semaines à se réaliser, ces symptômes ne sont même pas 
perceptibles, et aucun caractère histologique ne permet de sépa
rer ces organes de ceux qu'on trouve chez des témoins impu
bères. 

L'hypertrophie thymique expérimentale d'origine endocri
nienne se présente donc, du point de vue histologique, avec tous 
les caractères d'un phénomène physiologique, et n'offre à consi
dérer aucun caractère di-stinctif anormal. 

L'atrophie du thymus a suivi, dans nos expériences, la thy
roïdectomie totale, ainsi tiue l'administration d'hormone eor
tico-surrénale et d'hormones gonadotropes et sexuelles. Cette 
atrophie était également dépourvue de tout caractère histologi-
cjue spécifique, et s'identifiait avec l'involution physiologique 
provor^uée par l'âge : 

—• découpage des contours lobulaires, fragmentation et ré
duction du parenchyme ; 

— développement progressif d'un tissu conjonctivo-grais-
iseux de substitution ; 

— réduction de la corticale avec raréfaction des thymocytes 
et de leurs mitoses, modifications variables des corpuscules de 
HASSAÎ I. ; 

— rareté très grande des phénomènes pycnotiques. 
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Il s ' a g i s s a i t donc chaque fois d'u-ne involution thymique du 

type chronique, physiologique, en rapport avec une dimirmtion 

des phénomènes de prolifération cellulaire, et non p a s d'une in

volution aiguë, du type accidentel ou toxique, liée à l'augmenta

tion des phénomènes de destruction nucléaire. 

L'étude histologique des modifications thymiques d'origine 
hormonale apporte donc un nouvel argument en faveur de l'exis
tence de corrélations étroites, dans le domaine physiologique, 
entre les diverses glandes endocrines et l'évolution du thjmms. 





CONCLUSIONS 
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I 

HISTOLOGIE COMPAREE 

1° LE THYMUS DBS MAMMIFÈRES a déjà fait l'objet d'un nom
bre considérable d'études dans tous les domaines de la morpho
logie et de la physiologie. Nous nous sommes efforcé d'apporter 
une introduction aussi documentée que possible à l'étude histo-
physiologique du thymus, qui forme le principal objet de ce tra
vail. 

Dans ce but, nous avons particulièrement insisté sur les deux 
modalités de l'involution thymique et sur les tests morphologi
ques de l'activité de la glande. 

Sur des séries importantes d'animaux, nous avons étudié 
l'involution pondérale du thymus avec l'âge. Du point de vue 
histologique, il nous est apparu que le phénomène essentiel dans 
ce tj'pe d'involution se trouve figuré par un ralentissement pro

gressif des mitoses de thymocytes, p a r une diminution p r o g r e s 

s i v e des phénomènes de prolifération dans le thymus. C'est une 
involution chronique, de manifestation lente. 

L ' i n v o l u t i o n accidentelle, susceptible d'être déterminée par 
un grand nombre de causes, demeure essentiellement caractéri
sée, du point de vue histologique, par une augmentation con^si-

dérahle des pycnoses de thymocytes, par une activation brutale 

des phénomènes de destruction cellulaire locale dans le thymus. 

C'est d'autre part une involution rapide, aiguë, pouvant se ma
nifester au bout de quelques heures. 

La question des tests morphologiques de l'activité du, thymus 

se heurte à une difficulté considérable : l'absence de tout crité
rium physiologique certain, permettant d'affirmer que la glande 
est en état d'hyperfonctionnement ou d'hypofonetionnement. 

Cette réserve étant faite, il est possible de distinguer trois 
ordres de tests morphologiques : 

a) Des t e s t s indiquant une activité prolifératrice marquée de 

l'organe (augmentation pondérale du thymus en valeur absolue 
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et relativement au poids du corps, corticale très large dans les 
lobules, augmentation de la densité des thymocytes corticaux et 
de la fréquence des mitoses, etc....). 

b) Des t e s t s indiquant mie involution accélérée de lu glande 

(réduction pondérale, diminution du volume des lobules dont les 
contours deviennent irréguliers et polycycliques ; lobules homo
généisés ou intervertis ; diminution du nombre des mitoses, aug
mentation du nombre des pycnoses, phénomènes de substitution 
scléro-graisseuse, etc....). 

c) Des t e s t s d'interprétation discutable : la congestion du 
thymus, l'augmentation ou la diminution du nombre et du volu
me des corpuscules de Hassall peuvent s'observer dans les cir
constances physiologiqu.es et pathologiques les plus opposées, et 
n'ont qu'une valeur très relative dans l'interprétation de l'évo
lution anatomique du thymus. 

2" LE THYMUS DES OISEAUX. — Dans le domaine anatomiciue, il 
jieut se présenter sous des aspects très différents : 

— suivant l'aspect extérieur de la glande, il est possible de 
distinguer un tgpe rubanné, constitué par deux bandes irrégu
lières étalées le long du paquet vasculo-nervcux du cou (ce type 
s'observe en particulier chez les Grallinacés et les Colombins) 
et un type en chapelet, dans lequel la bande continue de tissu 
thymique s'est divisée en un chapelet de grains (ce type, beau
coup plus répandu, est fréquent chez les Palmipèdes et les Pas
sereaux) ; 

— suivant la s i t i i a t i o n topo graphique occupée par l'organe, 
on peut distinguer des thymus t r è s étendus en kmdeur depuis 
le maxillaire inférieur jusqu'à la partie supérieure du thorax 
(Gallinacés et Colombins) et des thymus n'occupant qu'une hau

teur t r è s r e s t r e i n t e , localisés à une région étroite, variable sui
vant les espèces (Passereaux : Turdus merula, Garrulus glan
darius). 

Dans le dom,aine histologique, il faut retenir la lobulation 
interne souvent imparfaite de la glande aboutissant chez cer
tains Passereaux à la formation d'un type compact : chaque 
grain th;̂ miique se présente sous une forme arrondie avec une 
substance médullaire centrale et une corticale périphérique, prj-. 

http://physiologiqu.es
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vées de toute lobulation. La capsule conjonctive reste en général 
très mince, la corticale est très étroite, la médullaire paraît sou
vent plus développée en étendue que chez les Mammifères. 

A l'examen cytologique, le thymus aviaire s'individualise en
core par deux caiaetères spéciaux : 

— l'abondance des cellules éosinophiles, mononucléaires et 
polynucléaires, qui exercent un rôle phagocytaire très actif aux 
dépens des éléments sénescents du réticidum thymique ; 

—• la variété des formes évolutives du rétiüidmti. Alors que, 
chez les Mammifères, l'évolution réticulaire se fait régulièire-
ment depuis la périphérie du lobule jusqu 'à la médullaire, où les 
éléments vieillis s'agglomèrent en bulbe d'oignon pour former 
les corpuscules concentriques de Hassall, cpi représentent ainsi 
la « fosse commune du réticulum », l'évolution du réticulum thy
mique chez les Oiseaux provoque la constitution, dans la médul
laire, de vastes plasmodes épithéliaux, tout à fait caractéristi
ques. De plus, les Formes dégénératives du réticulum sont extrê
mement nombreuses : à côté des corpuscides de Hassall, dont le 
rôle est beaucoup plus effacé cpie chez les Mammifères, on ren
contre des dégénérescences mononucléaires à type de caryolyse 
et de caryorrhéxis, des cavités kystiques envahies par les éosi
nophiles, des pseudo-m,ydides globuleux <à striations concentri
ques. 

L'involution physiologique du thymus reste très discutable ; 
il est certain qu'elle n'existe pas, ou bien qu'elle est très tardive, 
chez les animaux de basse-cour. 

3° LB THYMUS DES POISSONS OSSEUX, dont l'embryologie a été 
étudiée chez la Truite (Salmo Fario L . ) naît aux dépens de bour
geons dorsaux détachés des 2"", 3"' et 4"" poches branchiales, 
vers le 50"" jour de l'incubation. L'apparition des thymocytes 
est très rapide, et, vers l'époque de 1'eclosión, l'organe possède 
une corticale et une médullaire nettement différenciées. Aucun 
phénomène d'immigration n'a été observé au cours de cette 
évolution, qui permette de penser à l'origine exogène des petites 
cellules thjTniques. 

Du point de i)ue anatomique, nne classification pent être éta-
lie suivant la direction générale (horizontale ou verticale) du 



— 238 — 

grand axe de l'organe ; suivant sa forme extérieure (thymus 
massifs ou lobules) suivant sa situation par rapport à la cavité 
branchiale (thymus adhérents à l'épithélium branchial externe 
ou s'enfonçant plus ou moins dans la profondeur des tissus). 

Du point de vue histologique, le thymus des Poissons Osseux 
est d'une structure relativement très simple. Il donne à consi
dérer : 

— une atmosphère conjonctive péiithymique, qui se condense 
plus ou moins pour donner naissance à une capsule, et renferme 
inconstanmient des cellules piginentaires et des leucocytes mi
grateurs ; 

— une sidjstance corticale, ainsi dénommée en raison de sa 
ressemblance avec la substance homologue du thymus chez les 
Vertébrés Supérieurs, et constituée par un réticulum étoile ren
fermant dans ses mailles des thymocytes très denses ; 

— vme substance médullaire, avec des thymocytes plus clair
semés, et qui présente des aspects très variés dc dégénérescence 
épithéliale : pseudo-myoïdes globuleux, cellules en dégénéres
cence vacuolaire ou nmqueuse, corpuscules de Hassall pauci-
cellulaires, cavités kystiques parfois très volumineuses ; 

— l'épithélinm branchial extei'ne, dans les thymus superfi
ciels, se continue directement avec les cellules du réticulum. Il 
comprend des cellules à mucus et des cellules de soutien. 

L ' i n v o l u t i o n thymique en rapport avec l'âge se manifeste 
nettement dans les espèces que nous avons étudiées. Elle est 
caractérisée par une diminution du volume de l'organe qui 
atteint son développement maximum chez les Poissons parve
nus à peu près à la moitié de leur longueur définitive ; à l'exa
men histologique, on observe une diminution du nombre des 
tlnmiocytes, liée à la disparition progressive des mitoses, et un 
ralentissement de l'activité du réticulum qui se traduit en parti
culier par la rareté des formes dégénératives : pseudo-myoïdes, 
cavités kystiques et corpuscules de Hassall. 
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I I 

H I S T O L O G I E E X P E R I M E N T A L E 

1° AC'TIOX DU BÉCÎIME ALIMESTAIRB SUE LE THYMUS. Lc thv-
mus est sous Ja dépendance étroite de l'apport alimentaire. 
h^i/nanîtion aigu'p, totale, p7*ovnque son atrophie, caractérisée 
par une pycnose en masse des petites cellules thymiques ; nous 
ne pensons pas qu'il se produise une émigration des thymocy
tes vers les tissus voisins ; quant au réticulum thymique, ses 
lésions sont beaucoup moins accentuées que celle des thymocy
tes. Chez le .Bat, nous avons observé, dans un premier temps, 
une nmltiplication (sans hypertrophie) des corpuscules de Has
sall ; dans un second temps, leur disparition rapide aux appro
ches de la mort. La suralimentation azotée, déternnnée par une 
nourriture carnée exclusive et surabondante, provoque l'hyper
trophie du thymus et la prolifération intense des thymocytes. 
Quant aux extraits thymiques désalbumimés, adnnnistrés par 
voie parentérale de façon prolongée, ils provoquent une légère 
accélération de la croissance thynnque, proportionnelle à l'ac
célération de la croissance somatique, et qui ne s'aeconqjagne 
d'aucune modification histologique appréciable. 

2° ACTION DES IIYTERVITAMIXOSES ET DES RÉ(JIMES CARENCES EX 
VITAMINES. — Une involution thymique plus ou moins marquée 
a été obtenue dans l'hypervitaminose A , chez le Bat, dans la 
carence en vitamine A , chez le même animal, et dans la carence 
en vitamine C, chez le Cobaye. Par contre, les hypervitaminoses 
Bi , C, D, et E n'ont déterminé aucune altération du thymus. 

Nous avons observé que dans les trois cas oîi une altération 
thymique était constatée, cette altération était proportionnelle 
aux troubles de la croissance somatique et de l'état général. In
versement, dans tous les cas oîi le thymus se montrait intact, 
l'état général de l'animal en expérience n'était pas touché. 

Dans ces conditions, il ne semble pas possible de mettre en 
évidence une relation directe entre l'une ou l'autre des vitami-
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nés étudiées et l'évolution anatomo-physiologique du thjanus : 
on sait en effet que cet organe s'atrophie sous l'action des cau
ses les plus diverses qui atteignent l'état général et la nutrition. 

Я° ACTION DES AGENTS STI.MUIJÌNTS OU INHIBITEI.'RS DU SYSTÈME 
NERVEUX VÉGÉTATIF. — La stimulation chimique du système sym
pathique (adrénaline) et la paralysie du pneumogastrique (atro
pine) provoquent toutes deux une involution thymique accélé
rée avec accroissement des phénomènes de pycnose. 

Inversement, les substances qui paralysent le sympathique 
(prosympal), stimulent le pneumogastrique (vagotonine, génésé
rine), ou exercent une action analogue à celle du pneumogastri
que (acétylcholine, carbannnoylcholine), ne provoquent pas d'al
térations thymiques, même lorsqu'elles sont administrées à do
ses toxiques. Ces résultats, qui complètent ceux qu'ont observé 
d'autres auteurs après section du pneumogastrique ou du sym
pathique, nous ont conduit à supposer que ces deux nerfs exer
çaient une action antagoniste sur l'évolution des thymocytes : le 
pneumogastrique activant les phénomènes de mitose, et le sym
pathique accélérant les phénomènes de destruction nucléaire. 

4° ACTION DES GLANDES ENDOCRINES SUR I/ÉVOEUTION ANATO
MIQUE ET HISTOLOGIQUE DU THYMUS. — Cette action a été étudiée 
par les trois procédés classiques d'exploration en physiologie : 
administration d'extraits glandulaires et d'hormones cristalli
sées ou synthétiques, greffes répétées de fragments d'organes, 
extirpations de glandes. Les glandes endocrines étudiées i)eu-
vent se répartir sous trois chefs : 

Dans un premier groupe, stimulateur de la croissance du 
thymu^s, se placent le lobe antérieur de l'hypophyse et la thy
roïde. 

L'activité du lobe antérieur de l'hypophyse est particuliè
rement complexe : il exerce directement une action thymo-stimu-
latrice par l'hormone de croissance, ou hormone somatotrope. 
Il exerce de plus indirectement des actions contradictoires sur 
le thymus, par l'intermédiaire des nombreux principes qu'il sé
crète, et qui activent le fonctionnement de la i)lupart des glan
des endocrines. 
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— Dans rni second groupe, thymo-dépresseur, se placent les 
glandes surrénales par leurs deux substa/nces : corticale et mé

dullaire, et les glandes génitales, mâle et femelle. L'action dé
pressive des glandes surrénales est particulièrement puissante : 
la surrénalectomie double reste le seul procédé qui permette 
d'obtenir une reviviscence du th>mius et son hypertrophie chez 
l'adulte âgé, longtemps après l'involution physiologique de l'or
gane. 

— Un troisième gro%ype enfin, comprend les glandes dont il 
est demeuré impossible de mettre en évidence les corrélations 
fonctionnelles avec le thymus. En particulier, nous n'avons ob
servé aucune nmdification thymique à la suite de l'injection d'ex
traits de lobe postérieur d'hypophyse et d'extraits parathy
roïdiens. 
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1 ° L A RÉGUT^TION DK L'ACTIVITK THYMIQIIB. — H ressort des 
paragraphes précédents que la croissance ou l'involution du thy-
itius, et de façon plus précise encore la multiplication ou la des
truction des petites cellules tliymicjues, scmt sous la dépendance 
de trois mécanisiues, indépendants les uns des autres et suscep
tibles de se manifester tous trois dans les conditions physiolo
giques : 

—• un •mécanisme alimentaire, mis en évidence par l'action 
de l'inanition aiguë et de la suralimentation azotée. Ce mécanis
me entie en jeu dans les modications brutales de l'apport ali
mentaire et explique l'involution thymique de la faim ; 

— un m.écanisme neuro-végétatif, démontré par l'action dé
pressive de l'adrénaline et du sympathique et par l'action stimu
latrice du pneumogastrique sur l'évolution des thymocytes. L'in
volution brutale provoquée par l'adrénaline ou l'atropine prou
ve que le système nerveux végétatif est susceptible de déter
miner des lésions thymicpes très rapides, font à fait compara
bles à celles qu'on observe dans les involutions dites « acciden
telles » et provoquées par de nombreux facteurs : le froid, les 
infections aiguës, les intoxications, etc.. ; 

— un mécanisme endocrinien, réalisé par un système thymo-
stimulateur (hypophyso-thyroïdien), qui s'oppose au système 
thymo-dépresseur (snrrénalo-génital). L'involution thymique 
provocptée par l'injection d'hoianones ou par les ablations glan
dulaires est toujours du type chronique, physiologique, et ce fait 
nous a conduit à penser que l'involutitm physiologique, sous l'in
fluence de l'âge, se présente en réalité comme un phénomène 
endocrinien. 

Les trois mécanismes que nous venons d'envisager se super
posent donc sans se confondre : à chacun d'eux répond l'un des 
aspects de l'histophysiologie du thynms. 

2 ° L E MÉCAXIS.VIE DE L ' INV^O№TIOX THYMIQUE P H YSmLOOIQUE. 
— 11 nous apparaît que l'involution physiologique, qui se pro
duit chez les Mammifères au voisinage de la puberté, est un 

n i 

C O N S I D E R A T I O N S G E N E R A L E S 
S U R L ' H I S T O P H Y S I O L O G I E D U T H Y M U S 
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phénomène endocrinien : la cause première en est une révolu
tion dans l'activité du lobe antérieur de l'hypophyse. Celui-ci 
réduit progressivement la production de l'hormone de croissan
ce, pour augmenter la sécrétion des hormones gonadotropes. Il 
eu résulte une modification de l'équilibre endocrinien : le s.ystè-
me « hormone de croissance - hormone thyroïdienne » qui assu
rait la croissance du thymus et exerçait une influence prédomi
nante dans la période antépubertaire, diminue d'importance et 
se trouve surclassé par le système thymo-dépresseur, surrénalo-
génitah Dès cette période, en effet, l'excrétion urinaire des hor
mones génitales (œstrone, testostérone et gonado-stimulines) de
vient considérable. 

3" LE THYMUS EEPEÉSENTE-T-U. UX̂ E RÉSERVE DE XUCLÉO-PRO-
TIÉINES f 

Plusieurs arguments permettent de s'opposer à cette théo
rie, encore défendue à l'heure actuelle par de nombreux auteurs. 

— D'autres organes comme la rate, le testicule, réagissent 
à l'inanition par une atrophie presque aussi considérable que 
celle du thynms. 1 1 ne viendrait à personne l'idée de considérer 
que ce sont là des tissus de réserve : il s'agit seulement d'orga
nes extrêmement fragiles. 

— Les pycnoses de thymocytes, qui permettent la libération 
du matériel phosphore dans le milieu intérieur, sont assez rares 
(ians un thymus normal ou hypertrophique ; par contre, elles 
surviennent en masse dans une foule de circonstances patholo
giques suraiguës : infections, intoxications, où l'inanition ne 
joue évidemment qu'un rôle très effacé. Il est d'ailleurs démon
tré que. dans ces conditions, l'atrophie du thymus fait partie 
d ïm tableau anatomo-pathologique touchant de nombreux orga
nes : la surcharge graisseuse du foie, les ulcérations gastriques 
en sont les témoins. 

Il est fort difficile de donner une interprétation physiologi-
cpie à tous ces bouleversements : nous ne sommes pas mieux 
instruits en ce ([ui concerne plus précisément les modifications 
thymiques. 

— E-appehms enfin que des extraits de thynms, après désal-
bmnination totale, ont fait preuve d'une action indiscutable sur 
la croissance et le développement sexuel. 

L'accroissement considérable du nombre des pycnoses dans 
certaines conditions nous apparaît, non pas comme \m phéno-
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mène physiologique, mais connue un phénomène accidentel : la 
libération de nucléoprotéides qui résulte de ce mécanisme ne 
peut être regardée connue le mode habituel de l'activité thynù-
que, et la signification exacte de ce phénomène nous reste in
connue. 

4" LE THYMUS EST-IL USE GÎ :NTIE £>,'DOCKI:NE ORDIXAIRK ? 
Plusieurs arguments nous inclinent à pencher en faveur de 

cette hypothèse. 
— Dans le domaine mori)hologique, nous avons insisté sur la 

parenté étroite des origines du thymus avec celles du corps 
thyroïde et des parathyroïdes, et nous avons retrouvé plusieurs 
exemples de continuités tissulaires, thyréo-thymiques et para-
thyréo-thyniiques, chez les Mammifères. 

— Dans le domaine physiologique, nous avons noté que l'ac
tion des extraits thymiques et de la thymectomie placent le thy
mus, à côté de l'hypophyse et de la thyroïde, parmi les glandes 
qui jouent un rôle primordial dans la croissance et l'évolution 
sexuelle. De plus, des corrélations fonctionnelles indiscutables 
unissent le thymus à la plupart des glandes endocrines et per
mettent de définir la place occupée par la glande dans le système 
endocrinien. 

L'hormone thymique proprement dite reste encore incon
nue ; l'examen histologique ne permet pas de retrouver dans 
le thj-mus l'aspect habituel d'une glande à sécrétion interne. 
Mais nous sommes moins exigeants qu'au temps où GLEY de
mandait l'ensemble des trois preuves : histologique, physiolo
gique et chimique, avant d'admettre un organe dans le système 
endocrinien. La preuve physiologique, appuyée par des données 
embryologiques, nous paraît aujourd'hui suffisante pour consi
dérer le thymus comme une glande à sécrétion interne. 

LILLE, 1934-1940. 
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PLiWCHE I 

FIG. 1. — Fœtus humain au 4" mois. 
Coloration : Hémato.xyline fcrriquc éosine. Grossissement : 3G 

D. Coupe totale d'un lobe tliymique. La lobulation est seulen).ent 
ébaucliée ; il est impossible de distinguer les deux substances, cor
ticale et médullaire. 

FIG. 2. — Fœtus de chien au 40' jour de la gravidité. Même 
coloration que dans le dessin précédent ; grossissement 60 D. Lobu
les arrondis de laibles dimensions, séparés par de larges bandes 
de mésenchyme : la différenciation des deux substances, corticale 
et médullaire, n'est pas encore réalisée. 
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PLANCHE II 

FIG. 3. — Fœtus du Mouton au terme de la gravidité. Même 
coloration, grossissement : 2-Ì D. Lobules serrés à contoui-s géomé
triques. 

L'opposition des teintes est manifeste entre la substance cor
ticale très étendue et la sul)fttam;c médullaire, représentée par 
quelques faciles plus claires au centre des lobules. 

FiG. 4. — Fœtus humain, vers la fin du 9' mois de la gravidité. 
Larges lobules à contours polyédriques ; tissu conjonctif inter
lobulaire très réduit. 

Même coloration. Grossissement : 36 I). 
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PLANCHE i n 

E"iG. 5. — Thymus d'un enfant de 4 ans. Les lohules ont une 
apparence plus fragmentée ([ue dans la figure précédente ; la 
substance corticale est criblée d'orifices correspondant à des petits 
vais.seaux. 

Coloi-ation : Hématoxyline ferrique-picro-ponceau de Curtis. 
Grossissement ; 30 D. 

FIG. G. — Thymus d'un homme de 47 ans (snpj)licié). Involution 
très avancée : lobules extrêmement réduits, séparés par un tissu 
graisseux abondant et par des travées fibreuses. Nombreux vais
seaux de grand calibre ; corpuscules de Hassall géants. 

Môme coloration, même grossissement. 



FIG. G 
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PLANCHE l \ 

Fir,. 7. — Thymus de Chat nouveau-nc. Lobules de contours 
arrondis ou polycycliciues, rcnfcnnant k leur centre de très gros 
corpuscules de Hassall et des cavités kyhjtiques produites jiar la 
fonte des formations Hassalienncs. 

Même grossissement. Coloration : Bleu de toluidine-érythrosinc-
orange G. 

FiG. 8. - Thynms de chat âge de A mois. Ix)l)ules arrondis, plus 
volumineux que dans la coupe précédente. La corticale est bien 
développée mais la médullaire ne renfenne qu'un nombre très res
treint de grands corpuscules de Ha.ssal et de kystes. 

Coloration : Hématoxyline-fcrrique-éosine. 
Même grossissement. 



FIG. 7 

FIG. 8 
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PLANCHE V 

FIG. S). Nodule Tli\niu|r.o acces.soive chez le Lupiii Ce thyniuE 
du Laj)in est noiaialoinent situé à l'entrée du thora.\. On observe 
ici un nodule thyn)ic|uo cervical très éloigné de la glande princi
pale : il est aHué dans la partie K u p é r i e u r c du cou, au voisinage du 
pôle supérieur d 'un lobe thyroïdien latéral, dont on reconnaît la 
structure vésiculaire. 

Coloration : Hénialun-picro-ponceau. 
Grossissement : Il 1). 

FIG. 10, — Complexe thyro-parathyréo-tliymifjue chez un Cobaye 
de deux mois. On l'econnaît a u centre d u ctiamp n d c r o s c o p i q u G 
uno cavité irrégulière tapissée par u n cpithcliuin prisniaticjuc s i m 
ple cilié, a u contact do la médullaire d'im nodule thymictuo acces-
.soire. De cha(iuo côté s'étend le t i s s u parathyroïdien qui o:t lui 
même entouré par les vésicules thyroïdiennes. 

Coloration : Hématoxyline-fprii([UG-éosine. 
Grossissemont : 160 D. 
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PLANCHE VI 

FIG. I L — Thymus de Coi)aye jeune. 
Coloration : Dominici.. 
Grossissement : oôO D . I^'iagment de substance corticale mon

trant la paroi lohulaire, les noyaux des cellules d>i réticulum, les 
thymocytes à noyau-v foncés dont (rois présentent des images de 
mitoses. 

Fio. 12. — Tliymus de Rat après AS heures de jeûne. 
Même coloration, même grossissement. 
Une mitose de thymocytes ; nombreuses pycnoses ; tragments 

chromatiques libres. 

FIG. 13. — Thymus de Lapin âgé. 
Coloration : Ilématoxyline-forrique-éosine. Mêuic grossissement. 

Thymus on voie d'involution physiologic[uo : bande de tissu ti-
breux, capillaires, cellules graisseuses, l'arcté des thymocytes. 

FIG. 14. — Thymus d'Homme adulte. 
Coloration : Ilémalun de Mayer picro-ponccau. Même grossisse

ment. Fragment do médullaire montrant la proliféralion dos capiC 
laires sanguins et la densité réduite des thymocytes. 



FIG. 1 1 PIG. 1 2 

FIG. 1 3 FIG. 14 



— 2 G 0 -

PLANCHE VII 

Fio. l'i. - - Tìiynnis da Chat iioiivoau m''. Coloration : Dominici. 
Gi-o.s.sisseninnt : 2:20 D. Corpucnlc do Hassall pluristratifìé, isolò 
dans uno cavito kystiipie. 

FIG. 1G. — Thymus de Cobaye j'emio. 
Coloration : Héniahm de .Mayer-éosine. Grossissement : 'MÙ D. 

cavité kystique limitée i)ar un épithélimu cubique, non cilié, dans 
la médullaire; d'un lobule. 

FIG. 17. — Thynms de Chat, âgé do IS mois. 
Coloration : Dominici, Gro.sBissomont : 35 D. 
Dans la médullaire do loiiidos thymiques on observe dos centres 

germinatifs préseîitanf des vaisseaux à leui' périphérie. 

FIG. IS. — Thymus de Chien, âgé de 1 an. 
Coloration : IIématoxyliiu!-rcrri([uc-éosinc. Grossissement : 180 

D. Cavité kystiipie de forme tubulcuse, située dans la médullaire 
(l'un lobule. Epithelium juisniiiticpu; cilié. \ 'ai3scaux volumineux 
an contact môme de l'épithélium. 
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PLANCHE I 

Fie. 1. — Passer domesticus L. 
Coloration : Homatoxyline-ferrique-éosinc. Grossissement : 36 D. 

Grains thymiques sans ébauche de lobulation externe ou interne ; 
capsule mince ; corticale réduite ; nombreux placards épithéliaux 
apparaissant sous forme de taclies c l a i r cK dans la médullaire. 

FIG. 3 . — Anas Boscas dom. L. 
Même coloration. Grossissement : 16 D. Grain tliymiquc ave 

lobulation intorno très nette. Remarquer la mincour do la corti 
cale. 



FIG. 1 

FIG. Э 
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PLANCHE n 

FIG. 3. — Anser anser dom. L. 
Coloration : H6inatoxyline-ferri<jue éo.sine. Grossissement : .ô5() 

D. Coipuscules de Hassall en relation directe avec le réticulum 
thymique. 

FIG. 4. —• GaUius dnmRstirvJi L. 
Même coloiation. Même grossissement. 
Placai-d epithelial au début de son invasion par les éosinoj)hi-

les. En un point s'est constitué un petit kyste renfermant des 
débris nucléaires et un eosinophile. 

FiG. 5 — Anas boscas dora. L. 
Même coloration. Grossissement : 180 T>. 
Grand placard épithélial renfermant un corpuscule de Hassall, 

des pseudo-myoïdes globuleux et (pielquos noyaux en voie de dogé 
néresccnco isolée. 

FIG. 6. — Anas boscas dom. L. 
Même coloration. Grossissement : bbO D. 
Kyste formé au dépens d'un placard épithélial envahi par des 

eosinophiles. Dans la lumière du kyste, on reconnaît des débris 
nucléaires, dos noyaux pycnotiques, des pseudo-myoïdes globuleux 
et de nombreux eosinophiles. 
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PLANCHE I 

FIG. 1. — Alevin de Sahno Fario L., deux jours après l'éclosion. 
Coupe transversale passant par le thymus (th.). 

Coloration : carmin boracique. Grossissement : 30 D. 

FIG. 2. — Alevin de iSalmo Fario venant d'éclore. Coupe longi
tudinale passant par le thymus (th.). 

Coloration : carmin boiacique. Grossissement : 1 6 D. 



FIG. 1 

FIG. 2 



272 — 

PLANCHK n 

Frc. 3. — Barbus (erio H.B. jeune. 

Coupe transversale passant par le thymus (th.) et la 3' fente 
branchiale. 

Coloration : Hématox ylinc de Masson-érythrosine orange G. 

Grossissement : 40 D. 



FIG. 3 



PLANCHE m 

FIG. 4. — Cténobrycon spiruhis C. et V. 
Coupe transversale de la l'égion supéro-interne de la cavitt' 

branchiale. Thymus à grand a.\e vertical. 
Même coloration. Gros.sissenient 30 D. 

FIG. 5. — Hemigranunus caudovittattus Ahl. 
Thymus à grand axe transversal. Corticale inféro externe. 
Même coloration, même grossissement. 

FIG. G — Moellinesia velifera Reg. 
Thymus triangulaire, à direction légèrement oblique par rap

port à l'axe longitudinal du corps. 
Même coloration. Même grossissement. 

FIG, 7. — Pterophj'llum scalare C. et 'V. 
Thymus descendant le long du bord inférieur de la cavité bran

chiale. Nombreux kystes thymiques ; il n'est pas possible de dis
tinguer une corticale et une médullaiic. 

Même coloration. Grossissement : 25 L-
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PLANCHE IV 

FIG. 8. — Xiphophonis helleri Her.kol. 
Le thymus est séparé du plafond de la r.avité branchiale par 

ime mince lame de tissu conjonctif. 
Même coloration. Grossissement : 25 D. 

Fin. 9. Lebistes réticulatus Peters. 
Thymus léduit, avec ime tendance très nette à la lolnilation 

externe, et séjiaré de l'épithélium IjrancViial. 
Même coloration. Même grossissement. 

FIG. 10. — Platypoecilus variatus Blkr. 
Le thymus est séparé de l'épithélium branchial externe par une 

large bande de tissu conjonctif. 
Même coloration. Même grossissement. 

FIG. 11. —• Macropodus opercularis L. 
Le thymus, en forme de fuseau à grand axe vertical, est situé 

à distance du plafond de la cavité branchiale. 
Même coloration. Même grossissement. 
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PLANCHE V 

FIG. 12. — Salnio fario L. Alevin éclos du jour. 
Les thymocytes sont très denses dans la région externe du 

thynms et semblent avoir dissocié prestjue complètement l'épithé
lium branchial externe. Dans la région interne, les noyaux des 
cellules du reticulum thymique soiil beaucoup plus ajiparents. 

Coloi'ation : carmin boracique. Gro.ssisfomeut : 20(1 1). 

FIG. 1,3. — Ptérophyllum scalare C. et V. 
Nombreux kystes de faible (hnionsion bordés par un épithélium 

cubique, non cilié. 
Coloration : Hématoxyliiie-fen ique-éosine. Grossissement : lîiO 

D. 

FIG. 14. - Cténobrycon .'iiurulus C. et V. 
Très grand kyste revêtu d'un é|iitlicliain cul)i((uc ou ajilati et 

renfermant de nombi-eux déliris cellulaires. 
Même coloration. Grossissement : 150 D. 

FIG. 15. — Macropodus opercularis L. 
Grosses cellules pseudo-myoides globuleuses à noyau hyalin 

dans la médullaire du thymus. 
Même colorai ion. Grossissement ; 220 D. 
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PLAXCIIK I 

ViG. 1. — Thymus (le Cohayc jeune scorluUkiuc au 31' jour de 
ravitaniinose. D(̂ but d'involution tliymi(iue avce de nonihreux 
vaisseaux dilatés, criblant de trous la substance coi1ica!c des 
lobules. 

Coloration : Héniatoxyline-ferriquc-éosine. Grossisseuumt : 3(i I). 

FIG. 2. — Thymus de Rat jeune carence en vitamine A, au 70' 
jour de la carence. Involution thymique au début ; les deux subs
tances, corticale el médullaire, deviennent difficilement distinctes 
dans chaque lol)ule. 

Même coloration. Grcssisscnicnt : 75 D. 
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PLANCHE H 

Fin. 3. — Thymus clo Lapin jeune tliyroïclectoniisé, trente jours 
après l'intervention. Involution avancée : lohules homogènos de 
dimensions réduites, séparés jjar de larges espaces de tissu grais-
.scux. 

Même coloration. Gro.ssisscment : 36 D. 

FK;. i. - - Thymus de Lapin jeune, traité pendant 20 jours i)ar 
des injections de thyroxine (1/4 de milligranune par jour). L'or
gane est normal dans son a.s])ect, sans aucun symptôme d'invo
lution accélér-ée. 

Même coloration. Même grossissement. 



FIG. 3 

FIG. 4 
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PLiVNCHE III 

FIG. 5. — Thynms de Lapin jeune, traité pendant 30 jours par 
des injections sous-cutanées d'adrénaline (1/2 milligranune par 
jour). Involution marquée de la glande, qui se trouve réduite à des 
lobules homogènes, de forme étroite et allongée, séparés par un 
tissu graisseux abondant. 

Même coloration. Même grossissement. 

FIG. 6. — Thymus de Rat adulte, 45 jours après surrénalectomie 
double. Régénération complète du thynms, qui présente l'aspect 
d'une glande jeune, antépubertaire. 

Même coloration. Même gro.ssissemcnt. 



FIG. 5 
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PLANCH]': IV 

FIG. 7. Thymus (ic Liijiin pulièrc, traité depuis -i inois par des 
injections d'extrait de lolie antérieur d'iiypophyse. 

Le thymus est en ploizi développement liistologique ; l'involu
tion pul)éraln ne s'est pas produite. 

.Même coloration. Même grossissement. 

FIG. 8. — Thymus de liât jeune, thyroïdectomisé et soumis 
en.siiitc à des injections d'extrait de lobe antérieur d'hypophyse. 
La glande est profondément involuée. Le traiteuicnt hypophysaire 
n'a pas empêché l'involution (lui suit habituellement la thyroïdec
tomie. 

Même coloration. Môme giossis.sement. 
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