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Charles-H. TABAN et Pierrette CHAROLLAIS. — Controle immunologique de

la regeneration (I). Note preliminaire.

Introduction

Lors de deviations arterielles pratiquees chez Triton cristatus (Taban 1955),

nous avons remarque que le comportement de l'epithelium etait particulier. II avait
d'une part des capacites de phagocytose curieuses pour un epithelium, et d'autre part
une propension ä se developper en plusieurs couches, glissant en profondeur ä la
maniere d'une tumeur. Depuis, Singer (1960) a bien monlre l'importance de l'activite
epitheliale, il a confirme les facultes phagocytaires, observe que les vesicules de dechets

et debris cellulaires etaient vehicules vers l'exterieur et non dans Ie mesenchyme,

comme on le croyait autrefois (Naville 1925). II a insiste sur l'importance des facteurs

epitheliaux necessaires ä la regeneration. Seilern-Aspang et Kratochwil, etudiant le

comportement proliferatif de l'epithelium de triton, ont magnifiquement demontre

l'importance capitale de la membrane basale, intercalee entre le mesenchyme et

l'epithelium; la presence d'une membrane basale pigmentee signant l'arret de la

poussee epitheliale lors d'une cicatrisation, par exemple, ou d'une tumeur epitheliale.
L'action de cette barriere est fondamentale. Elle regle le developpement epithelial
de fagon harmonieuse, evite l'anarchie. Elle provient d'une interaction mesenchyme-

epithelium. Comment cette interaction se manifeste-t-elle, par quel mecanisme, quels

influx, quelles substances intervient-elle
C'est dans l'espoir de repondre ä ces questions que nous avons entrepris une

serie d'experiences.
Connaissant les modes d'inhibition de la croissance des tissus, il ne serait pas

impensable d'empecher ces inhibitions d'exercer leurs effets et par lä meme de per-
mettre une regeneration. Car, ne le cachons pas, le but espere est double; il reste bien,
d'une part, de donner aux vertebres superieurs la possibilite de regenerer non seule-

ment des tissus mais aussi des organes et, d'autre part, de preciser les moyens biolo-
giques freinant ou stoppant la croissance de tissus tumoraux ou non.

Notre hypothese de depart a ete que les inhibiteurs tissulaires agissaient ä la
maniere des anticorps bloquant des antigenes.

Partant de cette hypothese d'une regulation de mode immunologique, nous
avons dans un premier temps prepare des lapins « anti-tritons », et avons administre
ces serums ä des tritons en voie de regeneration.

Materiel et methode

Les lapins fournisseurs de serum anti-tritons ont ete pris parmi des elevages

genevois de lapins de race impure, ä ascendance incontrölable. Iis ont ete prepares
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selon les methodes usuelles, telles qu'elles sont decrites dans « Methods in
Immunology » de Campbell et coll. et dans les « Clinical aspects of Immunology » de

Gell et Coombs.

a) Petit cone
b) Debut de palette
c) Palette, ebauche de 3 doigts
d) Regenerat pigmente ä 4 doigts

Grossissement: — 7,5 x

lis ont regu deux fois par semaine des broyats de tissus de triton. L'un a regu des

broyats de main et l'autre des broyats d'avant-bras. Un troisieme lapin a ete garde
comme temoin. Les mains et avant-bras de tritons n'ont pas ete desinfectes, pour ne

pas apporter d'elements supplementaires. lis ont ete broyes dans des mortiers sterilises

de chimiste. Les broyats, dilues dans 2 cc. de liquide physiologique (Sol. Ringer)
ont ete injectes extemporanement aux lapins, dans les muscles de la cuisse. Les lapins
ont tres bien supporte ces injections, et n'ont pas presente de choc anaphylactique.
Le lapin « anti-main » a re?u 19 injections, chacune de 2 ou parfois 5 mains de tritons.
U a regu en tout 59 mains. Au lapin « anti-avant-bras », en 15 fois, on a injecte
36 avant-bras, ä raison de 2 ou 5 chaque fois.
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Les premiers prelevements de sang (dans les veines des oreilles) ont ete pratiques
lorsque les lapins eurent regu 4 injections de broyats tissulaires, soit 18 jours apres
la premiere injection (4 jours apres la derniere). Le serum separe par centrifugation,
a ete injecte aux tritons en instance de regeneration.

Les tritons proviennent de la region de Bologne (Italie). lis etaient approxima-
tivement tous de meme age. lis ont ete soumis aux memes conditions de vie. La serie

d'experiences rapportee ici a ete effectuee de mai ä aoüt 1964 et les influences saison-

nieres ou de temperature ont ete pratiquement les memes pour les diflerents lots
d'animaux.

Les tritons dont les mains et avant-bras ont ete broyes et injectes aux lapins,
ont servi en meme temps ä l'etude de la regeneration. lis ont regu, deux fois par
semaine, des injections de serum de lapins normal ou prepares. Ces injections, de

0,1 cc. chacune, ont ete pratiquees sous la peau du dos, la premiere injection corres-

pondant au moment de l'amputation de la main ou de l'avant-bras.
Pour simplifier, nous appellerons le serum du lapin non traite: serum de lapin

normal ou SLN; nous appellerons de meme le serum du lapin ayant regu les injections

de broyats de main: serum de lapin anti-main ou SLA-M; et celui du lapin ayant
regu les injections de broyats d'avant-bras: serum de lapin anti-avant-bras ou
SLA-AB.

Les combinaisons experimentales ont porte sur les 3 lapins: normal, anti-main,
anti-avant-bras et sur 9 lots de tritons. Le tableau (page 106) represente les possibilites
realisees. La figure montre les diflerents Stades de regenerats. Le premier groupe
temoin a permis de tester l'innocuite des injections telles qu'elles ont ete pratiquees.
La regeneration a ete observee pendant 3 mois. Les controles bihebdomadaires, au

cours du premier mois, puis hebdomadaires ont permis de noter precisement revolution

des regenerats. Au total, 62 tritons ont ete soumis ä l'experimentation.
II ressort de cette premiere serie experimental que le serum de lapin normal est

parfaitement supporte par les tritons. Cependant, il parait exercer une certaine
influence freinatrice sur la croissance des regenerats.

En effet, apres 21 jours, les tritons soumis au SLN montrent des cones alors que
les temoins en sont au stade palette, avec ebauche de deux doigts. Apres 31 jours, les

premiers ont forme des palettes de 3-4 mm, ä 4 doigts, pigmentees, et les seconds

n'en sont qu'ä la palette de 2 mm, ä Febauche de 3-4 doigts. Apres 78 jours, les

premiers montrent des regenerats dont le doigt le plus long est de 3 mm; pour les

seconds le doigt le plus long n'a que 2 mm.
Apres 21 jours, les tritons soumis au serum de lapin prepare anti-triton, ne montrent

aucun debut de bourgeonnement, sauf dans quelques cas oü Ton observe des

cones de y2 mm.
Apres 31 jours, ils ne montrent que dans quelques cas des palettes de 1 mm,

la plupart des animaux en etant au stade cone de 1-2 mm. Rappelons qu'apres
31 jours les temoins portent des regenerats au stade palette de 4 mm, pigmentee.
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Apres 43 et 57 jours d'observation, les ecarts de croissance entre les temoins et

les animaux traites sont toujours visibles, mais moins importants. Apres 78 jours,
seule la taille du doigt le plus long differe de 1 mm environ.

Une serie traitee n'a pas permis d'observation süffisante, tous les animaux ayant
ete tues par les injections de serum de lapin anti-triton (SLA-AB), avant le delai de

trois semaines. Quatorze autres tritons, d'une autre serie, sont morts avant 57 jours,
pour les memes raisons.

II est evident que les anticorps contenus dans le serum de lapin prepare anti-
triton sont actifs et possedent une action inhibitrice sur la regeneration. Si cette
inhibition n'est pas süffisante pour empecher totalement la regeneration, son effet frei-
nateur de la croissance est cependant loin d'etre negligeable. Elle ne modifie pas la

morphologie du regenerat.
Le serum de lapin non prepare exerce egalement un tres leger effet inhibiteur.

L'effet nocif du serum de lapin « anti-triton » sur l'ensemble de l'organisme du triton
est evident dans un certain nombre de cas, puisqu'il entraine la mort de l'animal;
effet general que 1'on pouvait naturellement prevoir.

Par quels mecanismes ces injections de serum agissent-elles Notre hypothese
immunologique va-t-elle se confirmer Une serie de recherches nouvelles sont actuel-
lement en cours pour elucider les questions posees au debut de ce travail et restees

nombreuses sans reponse. Elles feront l'objet de notes dans un avenir proche, tout
au moins nous l'esperons. Ces recherches consisteront d'une part, en etudes immuno-
logiques proprement dites et d'autre part, en contröles histologiques. Verra-t-on,
dans les cas de regenerats ralentis, un epaississement de la membrane basale intere-
pithelio-mesenchymateuse Nous l'esperons.

Resume

Les auteurs ont soumi 6 series de tritons amputes ä l'action de serum de lapins

prepares « anti-tritons », c'est-ä-dire de lapins ayant re?u des broyats de tissus de

tritons, dans le but de creer des anticorps « anti-tritons ». lis ont separe les antigenes
en broyats de mains et broyats d'avant-bras.

Les regenerats obtenus au niveau d'amputation, chez les tritons soumis aux
injections de serum de lapins ont montre une croissance fortement ralentie, par rapport
aux tritons temoins, surtout au cours du premier mois, Les regenerats etaient cependant

morphologiquement normaux.
Cette action inhibitrice sur la regeneration est attribuee aux anticorps crees.
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Lahoratoire de biologic
7, chenun du Ponl-de-Ville
Chene-Bougeries, Geneve.

Mmc C. SERRUYA L — Quelques donnees nouvelles sur la structure profonde
du lac Leman.

En abordant l'etude sedimentologique du lac Leman, il nous etait apparu
indispensable de replacer le materiel etudie dans son cadre geologique et structural: la

connaissance de la forme du soubassement rocheux et des couches inaccessibles au

carottage rendrait plus feconde la recherche ulterieure.
Rares sont les methodes qui permettent d'atteindre ce but. Seul, le sondage

sismique continu, utilise en oceanographie, nous offre la possibility de tracer de

veritables coupes des profils traverses.

Methodes et appareils

Le sondage sismique continu est fonde sur la propriete suivante: si un train
d'ondes elastiques se propage dans un milieu non homogene, une partie de l'onde
emise se reflechit sur les differentes discontinuity, l'autre partie continue son trajet
vers des niveaux plus profonds et sera reflechie ä son tour lorsqu'elle aura rencontre
un reflecteur assez puissant, (sismique-reflexion classique).

Dans cette campagne, deux appareils ont ete utilises:

— un sparker de la C.G.G. de 1000 joules, d'une profondeur d'investigation allant
de quelques dizaines de metres ä 200 metres.

1 Attachee de Recherches au C.N.R S., Centre de Recherches geodynamiques, Thonon-les-
Bains, presentee par M. Lanterno.
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— un pachypelographe (mud-penetrator) de l'Institut Oceanographique de Monaco,
mis au point par H. E. Edgerton et O. Leenhardt. Cet appareil permet une
penetration de quelques metres seulement mais fait apparaitre des details tres fins.

L'emploi simultane des deux appareils nous a done donne une coupe complete
des profils etudies.

Fails observes

1. Le trefonds molassique.

a) morphologie.

Dans la partie occidentale du Grand-Lac, la densite des mesures a ete süffisante

pour nous permettre d'etablir une carte du toit du trefonds molassique. (voir figure).
Le trait le plus frappant de ce substratum est l'existence d'une grande vallee de

forme arquee, grossierement orientee E-W. Cette vallee semble « prendre sa source »

au fond de la baie de Sciez (vallee n° 1). Elle re;oit ensuite les vallees n° 2, 3,4 et,
fait remarquble, « coule » vers l'Est. Dans une premiere parte de son cours, de Sciez

ä Thonon, la vallee a une moyenne de 25°/on. La rive gauche est tres abrupte et
semble passer sans accident special sous le cöne d'alluvions de la Drance. Sur tout
ce trajet, la zone axiale est tres proche du rivage frangais et sa cote s'abaisse au-des-

sous du zero marin actuel.

Le profil Evian-Lausanne retrouve la vallee principale ä peu pres ä mi-lac.
Entre Thonon et Evian, la pente devient assez faible, par contre, la largeur augmente
notablement. A Test d'Evian, la vallee prend une direction ESE, amorgant ainsi la
deuxieme branche de Tare. La cote la plus basse de la mollasse atteinte dans nos

enregistrements se trouve au large de Lugrin k 160 m sous le niveau de la mer.
D'une maniere generale, on remarque que le profil transversal de la vallee lema-

nique est nettement dissymetrique: ä une rive droite abrupte s'oppose une rive gauche

qui monte en pente douce vers la cote Suisse. Dans la baie de Morges, la mollasse est

peu profonde; du cote frangais, bien qu'affieurant sous l'eau ä la pointe d'Yvoire,
eile se trouve dejä ä la cote + 270 au fond de la baie de Sciez, ä 500 m du rivage.

b) Structure.

Entre Rolle et Yvoire, un axe anticlinal bien marque semble constituer la limite
occidentale du complexe hydrographique precedemment decrit.

Le flanc Est de cet anticlinal est faille et il est possible que le grand accident de

Pontarlier, etudie en 1946 par L. Glangeaud, se prolonge dans cette region. La position

surelevee de la region d'Yvoire expliquerait les faibles epaisseurs de molasse

rencontrees dans ce compartiment en comparaison avec les fortes accumulations de

Chattien et d'Aquitanien du Mont de Boisy par exemple.
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D'autres cassures ont ete mises en evidence: la pointe d'Anthy est probablement
une region fracturee et plusieurs failles ont ete relevees au large d'Evian; d'autres
fractures apparaissent egalement au large d'Ouchy et dans la partie Orientale de la
baie de Morges. II n'est pas encore possible de dire si cet ensemble de failles appartient
ä un meme systeme.

2. Les formations morainiques.

La topographie post-molassique dont nous venons de parier a ete enterree sous
des depots glaciaires epais. Les blocs et galets de ces formations provoquent des

diffractions nombreuses qui donnent ä l'enregistrement une apparence confuse, bien

differente de l'aspect regulier des bancs de molasse ou des strates horizontales des

sediments post-glaciaires.
La moraine tapisse les pentes molassiques des cotes frangaise et Suisse, mais

la partie centrale du lac en est depourvue au moins sous son fades d'argile ä blocaux.
De plus, cette formation presente souvent deux niveaux bien distincts: s'agit-il de

deux moraines differentes ou bien d'une moraine würmienne surmontant des

sediments interglaciaires
L'epaisseur du complexe morainique est tres variable; celui-ci est en general plus

important vers la rive frangaise oil il peut atteindre 200 m alors qu'il ne depasse pas
40 m entre Ouchy et Saint-Prex. Le fond de la baie de Morges est presque depourvu
de depots morainiques. Au large de la baie de Sciez-Thonon, les moraines ont une

grande extension et une epaisseur importante et semblent rejoindre, en formant un
croissant ä branches inegales, les depots plus minces de la cöte suisse.

3. Les sediments lacustres.

On peut distinguer, dans le Leman, trois sortes de sediments:

a) Des sediments epais, compacts qui remplissent le fond de la cuvette. Leur
epaisseur est de 200 m environ au centre du Grand-Lac. Dans cette masse bien litee,
plusieurs niveaux reflecteurs apparaissent nettement. Ces sediments dejä consolides

remontent rarement au-dessus de la cote + 150. lis forment les fonds tres plats du
Grand-Lac.

b) Des vases recentes encore riches en eau qui recouvrent les sediments precedents

ou reposent directement sur la moraine ou la molasse. Dans la baie de Sciez,

ces formations ne depassent pas 10 m; par contre, dans la baie de Morges, elles

atteignent 20 ä 30 m.

c) Des sables (fond de la baie de Sciez, embouchures de certains ruisseaux) et
des galets (cone de la Drance). En outre, ä deux reprises, dans la baie de Sciez, nous
avons observe l'existence de cones sableux reposant sur un soubassement continu,
rajoutes, en quelque sorte, au relief preexistant.
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Conclusions

1. Le Grand-Lac s'est forme ä l'emplacement d'un reseau fluvial post-molassique
dont la pente actuelle est dirigee vers l'Est. La forme generale du lac est heritee de

l'aspect de cette ancienne vallee.

2. Les cotes tres basses de la molasse au centre du Grand-Lac suggerent que des

mouvements tectoniques post-molassiques sont responsables de la structure actuelle
du lac: il est en effet peu probable qu'une telle depression soit imputable ä 1'erosion

glaciaire.

3. La morphologie si particuliere de la region d'Yvoire et de Ja baie de Sciez

s'explique aisement: l'axe anticlinal molassique est responsable de l'eperon d'Yvoire
alors que le cours superieur de la grande vallee centrale rend comprehensible la

profonde indentation de la baie de Sciez.

Hypotheses

Les donnees precedentes nous ont conduit ä reconstituer l'histoire post-molas-
sique du lac Leman. Nous presentons cette tentative au seul titre d'hypothese de

travail.
A l'Oligocene, la mise en place des Prealpes a contribue ä deformer la plaine

molassique et plus specialement la region Sud oü la masse charriee prend appui. Au
Chattien, nous savons qu'un Rhone valaisan venait se jeter dans cette zone et y edifiait
un delta considerable, le Mont-Pelerin. II est probable que des la fin de l'Oligocene
ou le debut du Miocene, une grande vallee commenga ä creuser son lit au pied des

Prealpes, en epousant etroitement ieur forme arquee. Notons bien que nous ne savons
rien du sens de drainage de cette vallee miocene.

Des le Pontien, ä mesure que se soulevait le Jura ,1a region lemanique, situee

entre la zone en voie de deformation et les Prealpes rigides, a ete profondement
modifiee: en particulier, le rejeu des grandes failles du socle jurassien ont du provoquer
l'effondrement par panneaux de la zone situee ä l'est de l'anticlinal d'Yvoire-Rolle,
suivant un plan incline vers le sud, deplagant ainsi vers l'actuelle rive frangaise l'axe
de la grande vallee perichablaisienrte et abaissant sa cote bien au-dessous du niveau
de la mer.

La grande cuvette ainsi formee se remplit rapidement des eaux du Rhone: le

Grand-Lac aurait done existe des le Pliocene. Sa direction de drainage dependait alors
des cotes relatives du seuil d'Yvoire-Rolle et des seuils septentrionaux. II est bien

possible que la cuvette ait ete drainee pendant assez longtemps vers le Nord.
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Les glaciers quaternaires se sont alors avances. Lors d'un interglaciaire, le niveau

du lac a du subir un abaissement d'une centaine de metres (ouverture du seuil

d'Yvoire Cet evenement a eu pour consequence la capture des fleuves bordiers,
une erosion considerable dans les vallees, Taction des eaux courantes et du gel sur les

bordures emergees du lac et une sedimentation continue dans le fond de la cuvette.
Les glaciers successifs se sont alors avances sur des sediments lacustres en les erodant

et les tassant ce qui expliquerait Texistence de niveaux reflecteurs assez Continus.

A une epoque post-würmienne, le niveau du lac a remonte ä une cote de -1- 400 m
environ par suite de la formation d'un barrage ä Geneve: on assiste alors ä l'allu-
vionnement dans les vallees au depot de la derniere couche de sediments dans le lac.

Cette premiere campagne de mesures sismiques a permis de mettre en evidence

Torigine fluviale du Grand-Lac et Timportance des phenomenes tectoniques dans sa

formation: le lac Leman est lie ä Texistence des Prealpes de Chablais. L'invasion
glaciaire est un phenomene qui a joue dans le meme sens que le charriage et le soule-

vement du Jura mais qui n'a pas ete determinant. Par ailleurs beaucoup d'incertitudes
subsistent: en particulier nous ne savons pas ce que devient la vallee lemanique vers

TEst. C'est un des problemes que nous nous efforgons de resoudre au cours d'une
nouvelle campagne, actuellement en cours.

Centre de Recherches geodynamiques
Thonon-les-Bains
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