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Quelques mots sur le cancer expérimental.
Conférence faite & la Société vaudoise de médecine le b novembre 1910
par
le Prof. H. Stilling.

Depuis que Hanau a montré sur le rat la possibilité de la greffe
du cancer,l’étude des tumeurs des animaux a pris une extension tres
grande. Morau, Jensen, Ehrlich, Apolant, Bashford, je ne
cite que les protagonistes, ont publié de nombreuses et intéressantes
observations sur le cancer expérimental. Des Revues entiéres sont
consacrées a ces études, les laboratoires multipliés publient de volu-
mineux rapports, une Société internationale du cancer vient de tenir
un congreés a Paris. Le moment parait donc venu de jeter un coup
d’oeil sur I'ensemble de ces travaux et de résumer les progreés réalisés.
Occupé depuis quelque temps de 1’étude d’une tumeur animale, j’ai
cru, lorsque notre président m’a fait I’honneur de me demander une
communication, qu'une démonstration de ces néoplasies et une revue
rapide des résultats acquis par les travaux des derniéres années pour-
rait offrir quelqu®intérét pour vous. —

Les tumeurs dont je voudrais vous soumettre quelques exemples
proviennent du lapin qu’on croit généralement réfractaire aux néo-
plasmes. Elles se développent dans un organe qui joue un role
important dans I’histoire des tumeurs humaines, dans I'utérus. Je
vous dirai tout & I’heure pourquoi ces tumeurs ont échappé jusqu’ici
a notre connaissance. Mais laissez-moi d’abord vous en montrer
quelques spécimens.

Inutile de vous rappeler que I'utérus de la lapine est un utérus
bicornis. Avant de se fusionner dans le canal unique du vagin les
deux cornes se rapprochent et s’'unissent au moyen d'un tissu con-
nectif assez serré sur un parcours long de quelques centimetres. La
transition de l'utérus aux trompes est brusque. Les trompes, dont
la structure est analogue & celle des cornes utérines, sont trés minces
et se terminent par un pavillon fixé & l'ovaire.

Une coupe microscopique de 'utérus d’une lapine adulte montre
les plis de la muqueuse bien plus développés du coté du mésométrinm
que du coté opposé. Nous y trouvons généralement deux plis con-
sidérables, séparés par des sillons profonds. Des plis moins hauts,
mais plus nombreux, du coté opposé.
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La masse de ces plis est constituée par du tissu connectif. Ils
sont recouverts d'une simple couche épithéliale formée de grandes
cellules cylindriques; ils contiennent des glandes nombreuses. De
fortes couches de fibres musculaires lisses, une circulaire et une
longitudinale, et la séreuse complétent la charpente de la corne
utérine. —

Comme chez la femme nous voyons parfois chez la lapine la
muqueuse devenir le siége d'un simple polype.

Regardez la préparation que voici.

Dans la corne gauche, & quelques centimétres du point ot les
deux cornes se réunissent, se trouve un renflement assez sensible.
Sur la coupe il se présente une petite tumeur & base trés large,
insérée sur la partie antimésométrale de la corne utérine. Son
diamétre est d'un centimeétre.

La cavité utérine agrandie représente une simple fente parce
que les sillons entre les plis atrophiés de la muqueuse se sont effacés.

La musculature et la séreuse sont normales.

Une tumeur tout & fait analogue est située dans la corne droite
et je vous dirai tout de suite qu'en général les tumeurs de 'utérus
de la lapine sont multiples.

Je ne veux pas vous ennuyer par une description détaillée de
I’aspect microscopique de ces petites tumeurs. Il suffira de dire
qu’'elles se composent de tubes glandulaires, serrés les uns contre
les autres et revétus d'un épithélium cylindrique, souvent aplati
parce que les canaux se sont élargis. Dans la lumiére des tubes
dilatés — et ceci est un caractére important de toutes les tumeurs -
épithéliales de l'utérus de la lapine — nous voyons fréquemment
I’épithélium former des bourgeons et des papilles, plus ou moins
grandes, plus ou moins ramifiées.

Le tissu de souténement est peu considérable, mais il différe
du tissu de la muqueuse dont il provient, parce qu’il est moins serré.
Ses fibres sont trés fines, les cellules assez nombreuses. La ou il
se trouve en plus grande quantité il ressemble bien plus & un tissu
muqueux ou & un tissu fibreux cedématié qu’un tissu connectif ordinaire.

La vascularisation des tumeurs n’est généralement pas abon-
dante. —

Veuillez jeter maintenant un coup d’ceil sur la préparation sui-
vante. Il s’agit d’'une tumeur plus grande que la premiére (elle
mesurait un peu plus d'un centimétre), située dans la corne gauche
de l'utérus et occupant toute la partie antimésométrale.

Son apparence est & peu prés la méme que celle de la premiére
tumeur. Les fentes et les orifices, glandulaires plus grands la font
ressembler a4 un adénokystome du sein.
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Il y a cependant une différence importante entre les deux néo-
plasmes.

A sa base le second a envahi les couches musculaires de 1'utérus;
il fait méme saillie, sous forme de petits nodules, sur la séreuse.

Cette particularité, l'envahissement progressif de toutes les
couches de l'utérus par une tumeur ayant son origine dans la mu-
queuse, est plus net encore dans le troisiéme spécimen.

L’utérus atrophié porte trois tumeurs. Une plus grande, d'un
diamétre de 3 cm dans la corne gauche, dont la surface, correspon-
dant & la séreuse, est trés irréguliére. Nous voyons sur la coupe
que la masse néoplasique ne constitue non seulement une tumeur
du coté du mésométrium, mais qu’elle infiltre aussi toute la paroi
antimésométrale de l'utérus. Une partie de la corne utérine libre
est soudée a la base de la tumeur.

Dans la corne droite & la place correspondante un petit polype
muqueux qu'on ne voit pas a cause de l'arrangement de la prépa-
ration daus le bocal, et vers l'orifice tubaire une tumeur analogue
4 la premiére, plus petite il est vrai, mais du méme aspect et du
méme caractére; le mésométrium est infiltré par le néoplasme.

Voici encore une tumeur du méme genre. Remarquez la dila-
tation de la cavité utérine et le commencement de l'infiltration du
mésométrium.

Je pourrais continuer cette démonstration si je ne craignais de
trop répéter la méme chose. Je voudrais cependant vous soumettre
encore deux préparations.

Celle-ci d’abord parce qu'il s’agit des tumeurs les plus grandes
que j’aie vues. La corne droite en porte deux, la corne gauche
trois. Elles se composent de masses polypeuses, irréguliéres, séparées
les unes des autres par des sillons profonds et implantées pour la
plupart dans la partie antimésométrale de l'utérus. Les plaques,
les nodules blanchatres de la séreuse, l'envahissement de toute la
paroi de 'utérus caractérisent ces tumeurs ainsi que les précédentes
comme cancers.

Mais si vous aviez des doutes sur leur nature, la préparation
que voici, les dissipera. C’est une tumeur dans laquelle la partici-
pation du mésométrium est trés accentuée. Sur la coupe que je
vous montre la tumeur semble méme avoir son siége principal
dans le mésométrium et semble avoir gagné secondairement la corne
utérine.

La plus grosse tumeur et une autre plus petite développée dans
le voisinage de l'orifice tubaire, obstruent complétement le canal
utérin; elles ont amené la dilatation considérable de la corne entre
les points bouchés. —
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Nous pouvons donc constituer toute une série de néoplasmes
allant du simple adénome polypeux de la muqueuse _]usqu au cancer
nettement caractérisé.

Au point de vue histologique les tumeurs cancéreuses montrent
aussi une étroite parenté avec les adénomes. Leur structure est la
méme ou & peu prés la méme. A coté des tubes glandulaires nous
trouvons des boyaux solides qui du reste ne font pas absolument
défaut dans les polypes. Cependant leurs cellules sont plus irré-
guliéres, les divisions assez fréquentes.

La question de l'origine de nos tumeurs est facile & trancher.
Comme je 'ai déja dit elles sont le plus souvent multiples et on peut
trouver & coté de tumeurs plus grandes d’autres petites et jeunes.

Voici une planche représentant une tumeur qui avait & peine
quelques millimétres de diamétre. Elle nous montre le néoplasme dé-
veloppé dans un des plis de la muqueuse. L’épithélium de I'utérus
est partout intact. La tumeur ne peut donc avoir comme point de
départ que les glandes de la muqueuse.

Ces tumeurs se développent assez lentement, mais elles peuvent
atteindre des dimensions respectables en moins d’une année. J’ai
souvent pratiqué l'examen de l'utérus aprés l'incision des parois
abdominales et j'ai pu constater la présence de plusieurs tumeurs
de grosseur moyenne chez.un animal qui une année avant n’en mon-
trait pas de traces. —

J’al observé en tout une douzaine de cas. L’animal le plus
jeune comptait 4 ans, le plus vieux 7 ans. L’adge de la plupart
variait entre b et 6 ans.” Je ne les ai jamais trouvées sur des ani-
maux jeunes. Chez le lapin comme chez I’homme les cancers affectent
de préférence I'dge avancé.

Ce fait explique pourquoi ces tumeurs sont restées jusque la &
peu prés inconnues. Car ni les lapins ni les hommes n’ont le gofit
des vieilles lapines.

J'en ai conservé un assez grande nombre jusqu’a la fin naturelle
de leur vie a cause de certaines expériences de greffe que j'avais
entreprises et dont je voulais déterminer la durée.

Les tumeurs de I'utérus de la lapine sont une affection familiale.
Les animaux atteints étaient en forte proportion des mémes portées.

Les cancers ne font pas de métastases quoiqu’ils envahissent
tot toutes les couches des cornes utérines et fassent saillie dans la
cavité péritonéale. On dirait que le tissu du péritoine empéche
leur généralisation.

Cela est d’autant plus curieux qu’il est possible de provoquer
expérimentalement la formation de tumeurs métastatiques.
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J’ai pratiqué plusieurs greffes de ces tumeurs dans la rate. Les
petits fragments transplantés ont augmenté de volume. Dans une
de ces opérations quelques groupes de cellules ou quelques cellules
seulement des morceaux transplantés ont di tomber dans la cavité
abdominale et se fixer sur la séreuse du gros intestin. Car & peu
prés 7 semaines aprés l'opération j'y ai vu 2 petits nodules qui
offrirent la méme structure que la tumeur primitive. IL’anse sur
laquelle ils s’étaient développés n’était adhérente nulle part et les
organes abdominaux étaient en général tout & fait libres.

Instruit par cette observation j'ai dans une autre expérience
tout en faisant aussi une greffe de la rate semé pour ainsi dire plu-
sieurs petits fragments d’'une tumeur utérine dans la cavité abbo-
minale. IL’animal est mort une année apres.

Le petit fragment inséré dans la rate avait augmenté de vo-
lume, mais son angmentation n’est pas comparable au développement
énorme pris par les petits morceaux greffés dans la cavité abdominale.
Le péritoine est couvert de nombreuses tumeurs qui forment par
places de véritables plaques cancéreuses. La séreuse des intestins,
le mésentére contiennent également de nombreux petits nodules. Le
diaphragme est devenu le siége de métastases dont quelques-unes
font saillie dans la cavité pleurale; les poumons enfin sont farcis
de tumeurs.

On dirait que par l'incision du cancer et par la réussite des
- premiéres greffes la résistance de 'organisme a été vaincue et que
les éléments néoplasiques qui ont pénétré dans les cavités et les
espaces lymphatiques ont pu proliférer sans entraves. —

Comme la plupart des tumeurs des animaux dont la croissance
est lente et dont la virulence est peu accentuée les tumeurs de 1'utérus
de la lapine ne se laissent pas greffer sur des animaux sains. Je
n’'ai du reste pas fait beaucoup de tentatives dans ce sens puisque
les nombreuses expériences analogues sur les souris et les rats ont
donné tous les résultats qu’on peut attendre de ce genre de recherches.

Chez la souris comme chez le lapin les tumeurs s’observent
presque exclusivement sur des femelles. Il s’agit, comme APOLANT
I’a démontré dans un travail excellent, de tumeurs épithéliales (adé-
nomes et cancers) qui prennent origine dans la glande mammaire.

D’autres tumeurs ne se trouvent qu’exceptionnellement chez la
souris. Un chondrome, décrit par Ehrlich, mérite d’étre cité parce
que (étant trés facilement transplantable) il a joué un réle dans la
pathologie expérimentale des tumeurs.

La plupart des néoplasmes observés sur des rats sont des sar-
comes ou des fibro-sarcomes. (Leo Loeb). Cependant on connait aussi
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des cancers de la vulve (Hanau), de la glande mammaire (Loeb,
Lewin, Michaelis) et des tumeurs mixtes des glandes seminales
(Flexner & Jobling). —-

Les tumeurs métastatiques sont trés rares chez le rat et la
souris. Jensen n’en a jamais vu, Apolant en a vu 6 parmi 221
cas, Borrel et Haaland signalent des métastases microscopiques
dans les poumons.

Péritoine et plévre opposent comme chez la lapine une barriére
4 la prolifération des tumeurs.

Cependant le péritoine du rat est aussi facile & infecter que
celui de la lapine; aprés la réussite de l'inoculation des métastases
éclatent fréquemment dans les poumons, dans le foie etc. —

La majorité des tumeurs spontanées des animaux ne se laissent
pas greffer sur des animaux sains et les expérimentateurs se seraient
vite lassés si quelques néoplasmes n’avaient pas fait exception & la
régle. Ainsi les tumeurs des souris de Jensen (Copenhague) ont
fait le bonheur de plus d'un chercheur. Ehrlich raconte que
malgré le matériel trés considérable de 400 tumeurs spontanées
dont il disposait les inoculations positives dépassaient rarement le
10°o. Des tumeurs qui donnaient des résultats positifs dans 50 °/o
et davantage comme le chondrome susmentionné étaient excessive-
ment rares.

Gierke a inoculé 4000 souris; il a obtenu 187 tumeurs, c’est-
a-dire les greffes n’ont réussi que dans 6°.

Parfois les tumeurs greffées s’atrophient et disparaissent sans
laisser de traces méme aprés un accroissement assez fort durant
quelques semaines. J’'ai observé ce fait aussi sur le lapin; aprés
une inoculation intrapéritonéale d’une tumeur utérine (la seule réussie)
la tumeur assez grosse s'est dans la suite complétement résorbée.

Ces résultats ne semblent pas trés encourageants. Ils ont
cependant suffi pour que des expérimentateurs ingénieux aient pu
faire avancer d'un grand pas la question de l'inoculabilité du cancer
et les questions qui s’y rattachent.

Lorsque nous examinons l'ensemble de leurs travaux 38 faits
nous frappent: 1° la possibilité d’augmenter la virulence d'une tu-
meur, 2° la possibilité d’'immuniser des animaux-contre I'inoculation
"d’une tumeur méme trés virulente et 3° la transformation du caractére
anatomique de certaines tumeurs au cours des greffes successives. —

Se basant sur I'observation bien connue que la virulence de cer-
taines bactéries s’exalte par des passages & travers des animaux réceptifs
Ehrlich a obtenu des résultats remarquables en choisissant parmi
les inoculations positives les tumeurs qui se greffaient le mieux et
qui croissaient le plus vite. Par une sélection judicieuse et en évi-
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tant soigneusement dans les greffes successives les parties en voie
de dégénérescence il a peu & peu produit certains types de tumeurs
qui donnaient une proportion trés considérable (— 100°/o) d’inocu-
lations positives.

I’augmentation de la croissance et 'augmentation du pourcen-
tage des succés varient selon les tumeurs employées. Ce sont sur-
tout les sarcomes qui montrent apres le passage par des animaux
une augmentation considérable de leur énergie de croissance. En
15 jours on obtient une tumeur imposante, en 3—4 semaines une
tumeur dont le poids égale celui de I'animal qui en est atteint. —

Il ¢’agit évidemment d’une adaptation progressive des cellules
de la tumeur aux conditions de nutrition que leur offre le nouvel
hote. (Ehrlich).

Une fois en possession de tumeurs trés virulentes dont l'ino-
culation donne 100 °/o de résultats positifs, Ehrlich a entrepris des
recherches sur l'immunité contre le cancer expérimental.

On savait déja que beaucoup d’animaux possédent une résistance
naturelle contre le cancer; cela résulte du grand nombre d’inocu-
lations négatives dont je viens de parler.

On avait aussi remarqué des le début de ces études que la
race joue un role important dans cette immunité. Ainsi la tumeur
de Jensen ne prend que sur des souris de Copenhague; les souris
de Berlin restent indemnes. Des sarcomes qui donnaient presque
toujours un résultat positif & Francfort ne pouvaient étre inoculés
a des souris norvégiennes.

Ces différences des races sexphquent probablement par cer-
taines variations dans les échanges dues & la nutrition différente.
Car les souris de Francfort, aprés un séjour de quelques mois &
Christiania, résistaient & 'inoculation du sarcome francofurtois comme
leurs camarades norvégiens.

La différence de la race ne protege pas les animaux dans tous
les cas. Ehrlich a pu greffer un cancer relativement peu virulent
avec le méme succés sur des souris blanches et des souris grises.

Dans ses études sur I'immunité acquise Ehrlich s’est rappelé
le principe appliqué en bactériologie, que 'inoculation avec un viras
atténué confére I'immunité. Il a inoculé & des souris le tissu d'un
cancer hémorragique, peu virulent, et il a constaté qu’une seule
inoculation suffit pour protéger 50 °/o des animaux contre l'inocu-
lation d'une tumeur tres virulente, donnant des résultats positifs
dans 100°/. Lorsqu’on repéte I'inoculation préventive, 1'immunité
augmente et peut méme devenir absolue.

Ces résultats ont été confirmés entre autres par Bridré qui
insiste sur le fait qu’il faut injecter une quantité de tissu assez
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considérable pour empécher le succés d'une seconde inoculation; la
greffe d'un petit fragment ne produit qu'une immunité trés faible.

L’importance du role de la quantité de tissu injecté préalable-
ment a été signalée aussi par Bashford.

Bridré conclut comme Ehrlich que des souris ayant résisté
4 plusieurs inoculations successives possédent une immunité assez
grande pour permettre a 1'animal de supporter impunément 1'ino-
culation d'une tumeur trés virulente donnant jusqu’a 100 °/o de succés.
chez les témoins.

Chose curieuse, I'immunisation produite par un certain type de
cancer protége non seulement contre d’autres types de carcinome
mais aussi contre le sarcome. Seule contre le chondrome !'im-
munité était difficile 4 obtenir. Aprés 5—7 inoculations avec un
matériel virulent la moitié des animaux seulement se montrait im-
muns, —

Il existe donc ce que Ehrlich appelle une Panimmunité contre
I'inoculation des tumeurs.

Mais les recherches récentes ont élargi encore le cercle de
cette immunité. Il est possible de vacciner les animaux par l'in-
jection préventive de tissus normaux. Bashford a démontré que
I'injection du sang donne une faible immunité. Schoene a obtenu
une immunité assez considérable par l'injection de tissus embryon-
naires broyés, Bridré, Schone, Bashford 1'ont donnée par l'in-
jection de tissu hépatique et splénique. La rate surtout confére
d’aprés Bridré une immunité absolue, tandis que 'injection de testi-
cules broyés est sans résultat. —

Vous voyez que I'immunité contre le cancer est loin d’étre
une immunité spécifique, une véritable immunité anti-cancéreuse.
(’est comme le dit Bridré une isoimmunité vis-a-vis du tissu de
I'espéce souris. Sa nature n’est pas claire. Ehrlich affirme qu’il
n’existe pas d’anticorps dans le sang des animaux immunisés. —

Une seconde forme de I'immunité, décrite aussi par Ehrlich
et &4 laquelle il a donné le nom d’'immunité athrepsique n’a pas,
comme la premiére, réuni tous les suffrages.

Voici de quoi il s’agit.

Ehrlich a essayé de greffer une tumeur de souris, douée d’une
vitalité trés grande sur des rats. Les parties inoculées augmentaient
dans 1'organisme des rats pendant les premiers 8—10 jours & peu
prés comme dans celui des souris. Apres cette période elle s’arreé-
taient dans leur croissance et se résorbaient ensuite complétement.

Mais si Ehrlich transplantait ces greffes — avant 1’atrophie na-
turellement — de nouveau sur des souris, la virulence de la tumeur
pour la souris ne se montrait pas en décroissance, la greffe prenait
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et se développait parfaitement. Ehrlich a pu faire ce chassé-croisé
souris-rat, rat-souris plusieurs fois, autant de fois qu’il a voulu, sans
que la tumeur ait perdu sa virulence.

Ehrlich suppose que les cellules de la tumeur des souris ont,
pour pouvoir se multiplier, besoin d’une substance X qui se trouve
dans I'organisme des souris, mais pas dans celui des rats. Lorsqu’on
inocule un néoplasme de Ia souris & un rat, il croit dans ’organisme
de celui-ci tant qu'il contient encore une certaine quantité de la
substance en question. Aprés 'avoir consommée la tumeur s’arréte
dans sa croissance et elle disparaitra finalement faute de cette sub-
stance indispensable. Mais si 'on la transplante de nouveau dans
un sol favorable, le corps d'uwne souris, elle pourra grace a la
présence de X reprendre son développement.

Les rats sont donc immuns parce que les morceaux inoculés ne
trouvent pas dans leur organisme une substance nécessaire ala nutrition
de leurs éléments. L'immunité du rat est une immunité athrepsique.

L’exemple que je viens de citer n’en est pas le seul.

Lorsqu’on inocule & un animal porteur d'une tumeur virulente
une seconde tumeur de méme provenance, celle-ci ne se développe
pas ou se développe beaucoup plus mal que chez les témoins qui
peuvent montrer un pourcentage de 100°/o d’'inoculations positives.

La cause de l'échec de la seconde inoculation est la grande
avidité avec laquelle la premiére tumeur utilise toutes les substances
nécessaires & 1’éclosion des cellules néoplasiques; il n’en reste plus
ou pas assez pour la seconde.

L’athrepsie expliquerait aussi pourquoi les métastases manquent
en général chez les animaux dont les tumeurs se développent tres
rapidement. Chez 1'homme les métastases sont relativement fré-
quentes parce que I’énergie de croissance des tumeurs humaines n’est
pas comparable & celle des tumeurs animales. Les cellules trans-
portées par le courant lymphatique ou sanguin ont souvent 1’occasion
de se développer dans le lieu ou elles se sont arrétées.

Ehrlich rappelle que nous voyons des faits analogues & ceux
que je viens d’exposer chez les bactéries et les plantes.

Le bacille de l'influenza croit sur du sérum lorsqu’on l'isole
des crachats et lorsqu’il se trouve par conséquent dans le milien
encore un peu d’hémoglobine. Les cultures ultérieures ne réussis-
sent que si l'on ajoute au sérum une certaine proportion d’hémo-
globine. L’hémoglobine joue le role de la substance X dans les greffes
cancéreuses.

L’eucalyptus s’approprie toutes les substances du sol, nécessaires
a la végétation, avec une telle avidité qu'il le rend mhabltable méme
sur une assez grande distance pour d’autres plantes.
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Les conceptions d’Ehrlich sur I'immunité athrepsique et les
résultats de ces expériences destinées & les soutenir, ont été com-
battues par plusieurs aunteurs, entre autres par Bridré.

Ehrlich pour des raisons trés valables maintient sa maniére
de voir, mais je ne crois par l'étude de la question assez avancée
pour entrer dans de plus amples détails, —

Le troisiéme fait signalé plus haut comme résultat inattendu
des études expérimentales sur le cancer est la transformation de
certains carcinomes en sarcomes.

Elle a été observée pour la premiére fois par Ehrlich et
Apolant. Un carcinome d'une souris transplanté dans 10 géné-
rations s’est métamorphosé en sarcome fasocellulaire.

Veuillez examiner les copies de deux figures annexées au travail
d’Apolant. Dans la premiére figure le tissu de souténement du
cancer a singuliérement augmenté. Les tubes épithéliaux sont trés
espacés les uns des autres, la tumeur a ’apparence d'une tumeur mixte,
d'un carcino-sarcome. ILa seconde figure représente une coupe de
la génération suivante. I’élément épithélial a complétement disparu
et aucun histologiste ne niera que l'aspect de la tumeur est celui
d'un sarcome.

Ehrlich et Apolant ont constaté la méme transformation
dans deux autres cas de cancer, mais seulement aprés un grand
nombre de transplantations. Ce changement commencait dans le
premier cas avec la 68e, dans le second avec la 85e génération.

I’examen microscopique des tumeurs primitives a été fait avec
le plus grand soin. Apolant affirme qu'il s’agit dans les 8 cas
de cancers simples et pas de carcino-sarcomes, plus fréquents du
reste chez l'animal que chez 1’homme. Les sarcomes dans les 3
expériences sont donc des tumeurs nouvelles et non, comme certains
auteurs ’ont pensé la partie victorieuse d’'une tumeur mixte. —

Ehrlich explique de la maniére suivante ce curieux phénomeéne.
Une métamorphose chimique, encore inconnue des cellules cancéreuses
exerce sur le stroma du cancer, fourni par I’animal sur lequel l'ino-
culation a été faite, une irritation d’une nature spéciale. Sous 1'in-
fluence de cette irritation les cellules du stroma proliférent, croissent
plus rapidement que les cellules du cancer et les étouffent. Il se
forme une tumeur nouvelle qui est un sarcome.

Pour que lirritation des éléments du stroma puisse avoir cet
effet il faut une prédisposition du tissu connectif de l’animal & la
prolifération néoplasique.

L’histoire des chéloides chez 'homme nous montre qu’'une telle
prédisposition existe dans le tissu connectif de certaines personnes.
L’hypothése d’Ehrlich mérite d’étre prise en sérieuse considération.
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LEWIN a observé derniérement la transformation d'un adéno-
carcinome du rat en carcinome & épithélium pavimenteux. Il ne
s'agissait pas d'une métamorphose des épithéliums cylindriques en
épithéliums pavimenteux mais d'une prolifération de 1’épithélium
de la peau recouvrant la tumeur glandulaire, débutant & partir
de la 3e génération. Les inoculations suivantes donnaient ou des
tumeurs mixtes ou des cancroides ou des adéno-carcinomes. En
chauffant le broyage de la tumeur 4 44° le cancroide pouvait étre
supprimé dans les premieres générations.

Lewin croit son observation analogue & celles d’Ehrlich et
Apolant. Seulement 'irritation partie des cellules du cancer aurait
provoqué la prolifération de 1’épithélium cutané au lieu de la prolifé-
ration du tissu connectif.

Il est possible qu’il en soit ainsi. Cependant il ne faudrait
pas passer sous silence le fait que Bashford, Murray et Haaland
ont examiné une tumeur de la souris qui a l'inoculation se com-
portait comme la tumeur de Lewin, mais qui était des le début
une tumeur mixte (adéno-carcinome-cancroide).

La tumeur primitive de Lewin n’a pas été examinée entiere-
ment parce qu’il en a employé de gros morceaux pour les inoculations.
Elle a donc pu étre comme celle de Bashford une tumeur mixte.

A partir de la 5°° génération il s’est montré dans la tumeur
de Lewin aussi un sarcome, ce qui complique encore le cas.

Quoiqu’il en soit la possibilité de la transformation d’'un car-
cinome en sarcome est démontrée.

Des observations récentes nous font connaitre un processus
analogue chez I’homme.

Je ne dirai que quelques mots des cas publiés par Schmorl.

Il s’agit dans le premier d'un adénome ordinaire du corps
thyroide dans le stroma duquel s’est développée pem & peu une
dégénérescence sarcomateuse.

Schmorl a trouvé dans un autre cas une prolifération sar-
comateuse combinée avec des métastases cancéreuses des os. Chacun
sait que v. Recklinghausen a montré que certains cancers; les
cancers de la prostate surtout, font des métastases de préférence
dans le systéme osseux et que les noyaux cancéreux provoquent
dans les os atteints une néoformation osseuse parfois tres considérable.

Schmorl explique cette néoformation du tissu osseux dans le
sens d’Ehrlich par des substances irritantes produites par les élé-
ments du cancer et il croit que le développement des sarcomes dans
son cas est di au fait que le tissu connectif de 'individu affecté
avait une sensibilité trés grande ou une prédisposition spéciale pour
la prolifération sarcomateuse.
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Il a trouvé le début de cette transformation quoique trés peu
accentué dans deux autres cas de cancers ostéoplastiques des os. —

En inoculant un cancer & un animal sain ’expérimentateur ne
produit pas une tumeur nouvelle, il assure seulement la continuité
d'une tumeur née spontanément comme l'horticulteur propage une
variété spéciale d’'un pécher ou d’'un abricotier par les greffes sur
des sauvageons. :

Le fragment transplanté puise sa nourriture dans le corps
de I'hote, il peut méme 1'épuiser, mais l'expérimentateur ne crée
pas artificiellement un cancer.

Le cancer expérimental est une greffelanimale, il se comporte
comme telle puisqu’il ne réussit que sur des animaux de la méme
espece.

Il y a cependant une grande différence entre la greffe d'un
cancer et la greffe d'un tissu normal. Tandis que celui-ci aprés une
période de croissance généralement trés courte s’atrophie et finit
par disparaitre, les greffes du cancer persistent et prennent souvent
un développement trés considérable.

Cette énergie vitale extraordinaire des éléments du cancer,
démontrée par les expériences que nous venons de passer en revue,
prouve la vérité de l'assertion faite depuis longtemps par les pa-
thologistes: que les cellules du cancer sont des éléments d'une race
spéciale, que les cellules épithéliales qui leur donnent naissance
subissent un changement trés profond de leur étre.

Mais nous ne savons ni en quoi consiste ce changement de la
cellule ni comment ni pourquoi il se fait. Les expériences récentes
sont sur ce point capital aussi muettes que les recherches anciennes.
Personne encore n’a pu provoquer expérimentalement la formation
d'un cancer et les hypotheses des auteurs contemporains sur son
origine ne se distinguent pas beaucoup de celles que vous avez
apprises il y a trente ans et plus.

Un point seulement est mis en lumiére par les expériences:
I'improbabilité de 1'existence d'un microbe spécial du cancer.

Vous m’objecterez peut-étre les observations sur les cages
cancéreuses qui semblent prouver que les animaux normaux devien-
" nent cancéreux lorsqu’on les enferme dans certaines cages, habitées
jadis par une souris morte de cancer.

On peut répondre a cela que les animaux en question étaient
probablement de la méme famille et qu’ils seraient devenus can-
céreux dans n'importe quelle autre cage.

La difficulté que présente la greffe de la majorité des tumeurs
animales, les études sur l'immunité et 1'impossibilité de démontrer
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un parasite comme cause des cancers parlent contre une théorie
qui expliquerait bien des choses.

Il reste donc beaucoup a faire, puisque le probléme le plus
“important de la question est loin d’étre résolu. Mais en présence
des progreés réalisés aujourd’hui il n’est pas trop hardi d’espérer
gqu'un jour la cause ou plutét les causes du cancer seront connues
et que la thérapeutique pourra profiter des notions acquises. —




