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Von   besonderem   Bau   scheint   die   Epidermis   der   Vorderextremitâtenspitze   zu
sein.   Im   Gegensatz   zur   Epidermis   an   der   Spitze   des   Hinterbeins   liegen   hier   die
Kerne   nicht   unmittelbar   der   Basalmembran   an.   Es   ergibt   sich   dadurch   eine   Zone,

die   optisch   mehr   oder   weniger   leer   wirkt.   Die   proximale   Epidermis   hingegen   ist
gleich   wie   jene   der   Vorderextremitât   (Abb.   3).

Abb.  3.

Schnitt   senkrecht   zur   Marginalvene   einer   Vorderextremitât.   Keine   Leiste   im   Bereich   der
Marginalvene   erkennbar.   Auffallend   ist,   dass   die   Kerne   der   Epidermis   der   Basalmembran

nicht  unmittelbar  anliegen.
Stadium  50.  Vergrosserung:  750-fach.

Inwieweit   dieser   beachtliche   Unterschied   auf   der   Tatsache   beruht,   dass   sich   die

Vorderextremitât,   im   Gegensatz   zur   Hinterextremitat,   unter   dem   Integument
entwickelt,   kann   noch   nicht   entschieden   werden.

Von   den   ungcfahr   fùnfzig   untersuchten   Knospen   konnte   nur   an   vereinzelten
Schnitten   durch   eine   linke   Vordcrbeinknospe   (Stadium   49/50)   eine   schwach
ausgebildete   Leiste   gefunden   werden   (Abb.   5).   In   diesem   einzigen   Fall   ist   iiber   der
gut   sichtbaren   Marginalvene   die   Knospenspitzenepidermis   leicht   verdickt   und
auch   mehrschichtig.   Auffallend   sind   dabei   die   nur   in   diesem   Bereich   auftretenden

pyknotischen   Zellcn.   Die   restliche   Epidermis   scheint   iiber   die   ganze   Knospc   hinweg
von   gleichcr   Struktur   zu   sein.
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DlSKUSSION

Auf   Grund   der   histologischen   Belege   lassen   sich   folgende   Schlusse   ziehen:

1.   Sowohl   an   der   Vorderbeinknospe   wie   an   der   Hinterbeinknospe   von   Xenopus
laevis   ist   auf   keinem   Entwicklungsstadium   eine   morphologisch   wohlaus-

Abb.  4.

Epidermis  aus  proximalen  Extremitâtenbreichen  ist  sowohl
an  der  Vorder-  wie  Hinterextremitàt  einheitlich  gleich  aufgebaut.

Stadium  50.  Vergrôsserung  :  750-fach.

gebildete   Leiste   im   Sinne   Saunders,   nachzuweisen.   Die   zuweilen   in   spâteren
Entwicklungsstadien   hochstens   andeutungsweise   vorhandene   Leiste   ist
histologisch   nicht   mit   der   Leiste   von   Hùhnchen   und   Mausembryonen   ver-
gleichbar   (vergl.   mit   Moscona   and   Monroy   1966;   p.   264;   Balinsky   1965;
p.   407;   De   Haan   and   Ursprung   1965;   p.   284-286).

2.   Liegt   ausnahmsweise   eine   leistenàhnliche   Verdickung   am   Knospenende   vor,   so
fâllt   auf,   dass   sich   in   ihr   stets   pyknotische   Zellen   befinden.   Eine   solche
leistenàhnliche   Verdickung   durfte   daher   kaum   als   wesentliches   Elément
der   Organisation   der   Extremitâtenentwicklung   und   als   Bestandteil   eines
Steuerungssystems   bei   der   Détermination   der   einzelnen   Extremitâtenab-
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schnitte   zu   betrachten   sein   (Saunders   —   Zwilling   —   Modell).   Viel   eher   ist
eine   solche   Verdickung   als   Ergebnis   einer   Stauung   distaler   Epidermis,   bedingt
durch   das   iiberschnelle   Wachstum   der   proximalen   Epidermisbereiche,   zu
deuten   (Tschumi   1957,   Amprino   und   Camosso   1958;   Dober   1968).   Die
pyknotischen   Zellen   deuten   an,   dass   dièse   als   Leiste   erscheinende   Stauungszone
moglicherweise   abgebaut   wird.

Abb.  5.

Einziger  Fall  einer  andeutungsweise  ausgebildeten  Leiste.
AufTallend  sind  die  pyknotischen  Zellen.
Stadium  49/50.  Vergrôsserung  500-fach.

3.    Keine   sichtbare   Leiste   am   Vorder-   und   Hinterbein   bedeutet,   dass   apikales
Wachstum   in   Abwesenheit   einer   Saunder'schen   Leiste   durchaus   moglich   ist.

ZUSAMMENFASSUNG

Trotz   sorgfàltigster   Préparation   (Trocken  méthode   und   histologische   Diinn-
schnitte,   insbesonderc   Quersehnitte   und   Schnitte   senkrecht   zur   Marginalvenc)
konnte   ci   ne   Lpidermis-   oder   Randleiste   im   Sinne   Saunders   weder   an   der   Vorder-
extremitat   nocfa   an   der   Hinterextrcmitàt   von   Xenopus   laevis   Daud.   nachgewiesen
werden.   Vielmchr   scheint   eine   scltcn   vorkommende,   màssige   Zcllanhàufung   an   der
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Knospenspitze   von   àlteren   Entwicklungsstadien   (Stadien   49/50   nach   Nieuwkoop
und   Faber).   die   ausserdem   von   pyknotischen   Zellen   durchsetzt   ist,   die   Folge   einer
Epidermisstauung   —   verursacht   durch   das   intensive   proximo-distale   Wachstum
der   Epidermis   —   zu   sein.

Die   vorliegenden   Beobachtungen   zeigen,   dass   ein   apikales   Extremitâten-
wachstum   in   Abwesenheit   einer   Extremitàtenleiste   im   Sinne   Saunders   durchaus

moglich   ist.
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motoneurones.   (Avec   2   figures)
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Centre  de  Transfusion,  Hôpital  cantonal,  Genève.

On   sait,   depuis   longtemps,   que   l'activité   des   neurones   peut   être   appréciée   par
les   variations   en   nombre   et   en   volume   des   corpuscules   de   Nissl,   c'est   à   dire   par
leur   teneur   en   acide   ribonucléïque   (RNA)   cytoplasmique.

Rev.  Suisse  de  Zool.,  T.  76,  1969. 70
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Dans   un   neurone   physiologiquement   actif,   la   quantité   de   RNA   cytoplasmique
est   nettement   plus   importante   que   dans   le   neurone   au   repos.   Lorsque   le   phénomène
de   fatigue   intervient   (fatigue   cérébrale   ou   motrice),   il   se   traduit   au   niveau   du

cytoplasme   par   une   lyse   progressive   des   corpuscules   de   Nissl   qui   régénèrent,   du
reste,   après   une   période   de   repos.   Si   la   fatigue   dépasse   un   certain   seuil,   la   chroma-
tolyse   devient   irréversible,   le   cytoplasme   se   vacuolise   et   la   cellule   est   rapidement
détruite   (bibliographie   extensive   dans   Hyden   1943,   1960,   1963;   Konecki   1967).

Dans   un   domaine   de   recherche   plus   particulier,   les   travaux   de   Einarson   1949,
Horstmann   1950,   Arcuri   et   Meloni   1955,   De   Mattia   et   al.   1955,   Marzycki   et

Kawecki   1955,   Pellegrini   1955   ont   montré   que   les   animaux   soumis   à   un   exercice
musculaire   bien   réglé,   n'allant   pas   jusqu'à   l'épuisement,   sont   nettement   plus
sensibles   au   virus   de   la   poliomyélite   que   les   sujets   non   entraînés.   Chez   la   souris
blanche,   nous   avons   signalé   (Martin   Du   Pan   et   al.   1963)   une   accélération   marquée
de   l'évolution   de   la   maladie   et   une   nette   augmentation   du   taux   de   la   mortalité,

par   rapport   aux   témoins,   chez   des   animaux   astreints   à   trotter   chaque   jour   pendant
3   heures   consécutives,   durant   toute   la   période   d'incubation.

Le   virus   de   la   poliomyélite   étant   un   virus   à   RNA,   on   peut   se   demander   si   les
conditions   qui   favorisent   dans   le   motoneurone   la   synthèse   du   RNA,   dans   le   cas
particulier   l'exercice   musculaire,   ne   peuvent   également   stimuler   le   développement
du  virus.

Dans   ce   travail   préliminaire,   nous   nous   proposons,   d'une   part   de   déterminer
pour   la   souris,   la   durée   précise   d'un   exercice   physique   modéré   pour   obtenir   dans
les   motoneurones   la   teneur   maximale   en   RNA;   d'autre   part,   d'évaluer   avec   des

méthodes   simples   les   variations   quantitatives   du   RNA   cytoplasmique.

1.   Matériel   et   Technique

Des   souris   çj   de   20   g   (race   Agnes   Blum   BH2)   courent   dans   un   tambour
tournant   à   la   vitesse   de   1   km/h.   Toutes   les   précautions   techniques   ont   été   prises

pour   que   les   animaux   courent   effectivement   pendant   2   ou   4   heures   consécutives.
La   prolongation   de   l'exercice   au-delà   de   4   heures   provoque   rapidement   une

augmentation   du   taux   de   la   mortalité   par   épuisement.
Pour   éviter   toute   variation   de   la   teneur   en   RNA   des   motoneurones,   inhérente

au   rythme   nyctéméral,   les   animaux   ont   toujours   été   placés   dans   le   tambour
d'exercice   à   8   h.   et   sacrifiés,   ainsi   que   les   témoins,   à   10   h.,   midi,   éventuellement
14   h.   et   16   h.   Quelques   pointages:   témoins   sacrifiés   en   fin   de   journée   et   dans   la
nuit,   souris   exercées   de   4-8   h.   du   matin,   à   un   moment   où   normalement   les   animaux

sont   très   actifs,   n'ont   cependant   pas   montré   de   variations   significatives   du   taux   du

RNA   en   fonction   de   ce   rythme.
Les   souris   sont   sacrifiées   au   sortir   du   tambour   d'exercice,   la   région   de   la

moelle   épinière   correspondant   au   plexus   brachial   est   immédiatement   prélevée   et
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fixée   au   liquide   de   Carnoy,   pour   l'étude   cytologique,   ou   traitée   pour   le   dosage
chimique   du   RNA.

2.   Etude   cytologique

Nous   avons   examiné   les   moelles   épinières,   au   niveau   du   plexus   brachial,   de:
20   souris   témoins   non   exercées;   10   souris   exercées   pendant   2   heures;   16   souris
exercées   pendant   4   heures;   2   souris   ayant   survécu   à   8   h.   d'exercice.

Après   fixation   au   liquide   de   Carnoy,   les   coupes   de   moelle   épinière   (7   (i)   ont
été   colorées   par   le   vert   de   méthyle-pyronine   (technique   de   Brachet).   Les   lames

provenant   d'une   même   série   expérimentale,   animaux   exercés   et   témoins,   ont
toujours   été   colorées   simultanément   pour   éviter   toute   différence   d'intensité   de
coloration   relevant   de   causes   purement   techniques.   Dans   ces   conditions,   l'intensité
de   la   coloration   rouge   par   la   pyronine   des   corpuscules   de   Nissl   traduit   fidèlement
les   variations   de   la   teneur   en   RNA   cytoplasmique   des   motoneurones.   Ces   varia-

tions  entre   souris   témoins,   exercées   2   heures   et   4   heures,   sont   facilement   appré-
ciables, à  un  faible  grossissement  déjà.

Les   divers   types   de   motoneurones   des   cornes   antérieures   reconnaissables   à
leur   taille   et   à   leur   forme,   se   différencient   également   par   la   densité   et   le   volume

des   corpuscules   de   Nissl   contenus   dans   leur   cytoplasme.   Pour   éviter   toute
appréciation   subjective,   nous   avons   établi   l'échelle   de   comparaison   suivante:   nous
n'avons   pris   en   considération   qu'un   seul   type   de   neurone,   les   plus   volumineux
situés   au   voisinage   immédiat   de   l'apex   des   cornes   antérieures.   Nous   avons   photo-

graphié des  séries  de  ces  motoneurones  en  choisissant  systématiquement  dans  les

coupes,   la   cellule   la   plus   volumineuse   et   la   plus   colorée   et   dont   le   plan   de   coupe
passe   au   voisinage   immédiat   du   niveau   équatorial   du   noyau.   Les   résultats   exposés
plus   loin   résultent   de   la   comparaison   des   séries   photographiques   soit:

Témoins:         34   cellules   photographiées
Exercées   2   hs:   25      „   „
Exercées   4   hs:   25   cellules   photographiées
Exercées   8   hs:   20      „   „

Chez   les   souris   témoins   (fig.   1,   1-3),   le   RNA   cytoplasmique   finement   granuleux
forme   de   petits   agrégats,   éparpillés   dans   le   corps   cellulaire   et   les   dendrites.

Chez   les   souris   exercées   pendant   2   heures   (fig.   1,   4-6),   on   constate   une

augmentation   massive   du   RNA:   le   cytoplasme   est   bourré   de   gros   blocs   irréguliers
de   matériel   pyronine   +   qui,   superposés   dans   la   coupe,   donnent   une   coloration
rouge   foncé,   presque   uniforme   parfois   (fig.   1,   4).

Après   4   heures   d'exercice   (fig.   1,   7-9),   la   quantité   de   RNA   cytoplasmique   a
fortement   diminué   bien   que,   dans   la   plupart   des   cas,   elle   soit   encore   nettement
supérieure   à   celle   des   témoins.   Le   matériel   pyronine   +   est   toujours   concentré   dans
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RNA  cytoplasmiquc  (corpuscules  de  Nissl)  dans  les  motoncurones  de  souris.  1  à  3:  témoins,  non
exercés.  4  à  6:  après  2  heures  d'exercice  continu.  7  à  9:  après  4  heures  d'exercice  continu.
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des   blocs   volumineux   et   irréguliers;   le   nucléole   ne   paraît   pas   subir   d'altération.
Cette   image   morphologique   est   souvent   très   différente   de   celle   observée   chez   les
témoins   (fig.   1,   1-3).

Enfin,   dans   les   cas   de   fatigue   extrême,   souris   exercées   pendant   8   heures,   on
constate   un   début   de   lyse   des   neurones,   caractérisée   par   l'apparition   de   vacuoles
cytoplasmiques,   effacement   de   la   membrane   nucléaire.   Le   RNA   altéré   se   colore

mal;   dans   certaines   cellules,   on   trouve   encore   quelques   gros   blocs   pyronine   +,
dans   d'autres   il   ne   reste   que   des   plages   granuleuses   mal   définies.   Des   fluctuations
analogues   de   la   teneur   en   RNA,   s'observent   aussi   dans   d'autres   types   de   neurones
des   cornes   antérieures   mais   les   cellules   étant   plus   petites,   les   variations   sont   plus
difficiles   à   apprécier.

Dans   les   conditions   expérimentales,   précisées   plus   haut,   un   exercice   modéré
et   continu   provoque,   dans   les   deux   premières   heures,   une   synthèse   rapide   et   une
accumulation   importante   du   RNA   cytoplasmique   dans   les   motoneurones   de   la
souris.

Si   l'exercice   se   prolonge   au-delà   de   2   heures   —   le   phénomène   de   fatigue
musculaire,   aggravé   vraisemblablement   par   le   manque   d'eau   et   de   nourriture,   se
traduit   par   une   diminution   progressive   de   la   réserve   en   RNA   cytoplasmique   —   il
semble   que   sous   l'effet   de   la   fatigue,   les   processus   de   synthèse   du   RNA   soient
rapidement   inhibés.   De   plus,   les   blocs   grossiers   de   matériel   pyronine   —,   accumulés
pendant   les   2   premières   heures   d'exercice   ne  se   désagrègent   pas   en  matériel   finement
granuleux   comparable   à   celui   des   cellules   des   animaux   témoins.   Ils   disparaissent
progressivement,   comme   si   des   altérations   chimiques   leur   faisaient   perdre   leur
affinité   pour   la   pyronine.

3.   Dosage   chimique   du   rna

Les   méthodes   couramment   utilisées   pour   le   dosage   du   RNA   (Davidson   et
Waymouth,   1944;   Schmidt   et   Tannhauser,   1945;   Schneider,   1945;   Ogur   et

Rosen.   1950   et   leurs   nombreuses   modifications)   sont   toutes   basées   sur   le   même
principe:   évaluation   quantitative   de   ribose   total   extrait   d'un   poids   déterminé   de
tissu  frais.

Nous   avons   utilisé   celle   de   Davidson   et   Waymouth:   après   élimination   des
lipides   et   des   protides,   le   ribose   extrait   de   la   moelle   est   mis   en   évidence   par   le
réactif   à   l'Orcinol   de   Mejbaum   (1939).   La   teneur   en   ribose   est   déterminée   au
spectrophotomètre;   elle   est   exprimée   en   %   par   rapport   à   celle   des   témoins   et   par
mg  de  tissu  frais.

Les   dosages   ont   été   effectués   soit   sur   des   moelles   isolées,   soit   sur   des   pools   de
5   ou   de   10   moelles,   prélevées   sur   des   souris   non   exercées   (=   témoins),   ou   soumises
à  un  exercice  continu  de  2,  4  ou  6  h.
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