
L'Heredite chez les Souris
par L/. Cucnot

professeur a la Faculte des Sciences de l'Universite de Nancy.

Dans une serie de recherches experimentales qui ont

commence il y a une douzaine d'aimees, j'ai ctudie l'heredite de

divers caracteres de la Souris (Mus musculus L.), en parti-

culier la couleur du pelage et le mode de locomotion (valse)
;

j'ai ete amene a la conception suivante
;
qui est du reste en parfait

accord avec les resultats obtenus par d'autres biologistes, dont

les travaux ont porte sur divers Mammiferes, l'Axolotl, les Insectes

les H e 1 i x et les plantes :

Les couleurs qui s'expriment dans le pelage et les yeux

d'une Souris developpee, ainsi que le mode de locomotion, sont

en rapport avec des corps ou substances hypothetiques, renfermees

dans 1' oeuf feconde d'oü provient la Souris; ces facteurs de

la couleur et de la locomotion, qu'on appelle aussi determinants,
caracteres-unites ou genes, sont susceptibles de Variation

independante ; et ce n'est du reste que parce qu'ils peuvent varier

scparement que Ton a pu les mettre en evidence et les compter;

ce sont les seuls que nous connaissions et puissions connaitre. S'il

y en a d'autres, ce qui est possible, qui sont toujours restes

invariables dans toutes les races possibles, il est evident que

nous n'avoKS aucun moyen de nous rendre compte de leur existence

;

ils constituent un fonds commun sans interet au point de vue

de l'evolution de l'espece.

On connait actuellement chez les Souris 7 categories de

determinants, dont 6 sont en rapport avec la couleur du pelage

et des yeux et 1 avec le mode de locomotion,- le determinant

ancestral de chaque categorie a presente au cours des ages des

changements oumutations, mot qui designe a la fois le change-

ment de nature chimique (?) du determinant, et reffet visible

que produit cette modification chez l'animal developpe. Pour s'y

reconnaitre, j'ai propose de designer les determinants ancestraux
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et leurs mutations par des lettres conventionnelles, plus ou moins

signincatives ; dans un travail qui paraitra prochainement dans

lesArchivesde Zoologie experimentale ([5], 1911, Notes

et Revue), j'ai donne l'explication detaillee de ces lettres et des

synonymes employes par divers auteurs qui se sont egalement

occupes des Souris (miss Durham, Castle et Little, Plate, Haecker)

;

je me permets d'y renvoyer le lecteur et me borne a reproduire

ici la liste par categories

:

1 2 3 4 5 6 7

c J F M I P R

A G' D E d U W
G P

N

La Souris grise sauvage, ancetre probable, est caracterisee

par Jes determinants CGFMIUR; si Tun quelconque de ces

determinants est remplace par sa mutation, les autres restant tels,

on obtient une autre sorte de Souris, un autre genotype, comme
dit Johannsen. On peut donc etablir sur le papier un nombre

considerable de combinaisons ou form u les here ditair es, a la

condition expresse que chaque formule contienne un determinant,

peu importe lequel, des 7 categories connues; il est surabon-

damment prouve qu'avec de la patience et du temps, on peut

realiser im genotype de Souris ayant exactement la formule

desirce. II est facile de calculer qu'il y a 384 combinaisons

differentes ou genotypes de Souris, ayant chacune sa formule

hereditaire propre.

Mais il s'en faut de beaucoup qu'il existe autant de races
reconnaissables ; il y a de nombreuses combinaisons qui aboutissent

au meme resultat visible, qui donnent le meme phenotype,
suivant le mot de Johannsen : ainsi les 96 formules de non

valseurs qui renferment A en l
re categorie, h la place de C,

donnent toutes, invariablement, une Souris albinos a yeux rouges,

quels que soient les autres determinants de la coloration ; on ne peut

distinguer les uns des autres ces 96 albinos que par des croisements

approprics qui mettent en lumiore les autres determinants differentiels.
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Natnrellement, on a etudie tout d'abord chez les Souris les

determinants en relation avec des caracteres visibles exterieurement

faciles a definir, comme la couleur et le mode de locomotion;

mais il est bien entendu, et c'est en cela que la conception

moderne du determinant differe profondement de la conception

Weissmannienne, que chacun des facteurs cites dans la table

ci-dessus exerce son influence, non seulement sur le caractere

visible qui en permet l'etude, mais aussi sur bien d'autres parties

de l'organisme, qui presentent des changements moins faciles a

reconnaitre et a mesurer. Ainsi les Souris a determinant J

(2
me categorie), non seulement ont un pelage jaune, mais ont aussi

une tendance marquee a devenir tres grasses, et sont de mediocres

reproductrices ; les Souris a determinant W (7
me categorie)

;
les

valseuses bien connues, incapables de marcher en droite ligne
;
ce

qui correspond a d'importantes modifications de tout 1' appareil

nervo-musculaire prcsidant a la marche
;

ont de plus une sante

tres delicate et presentent dans le jeune age une mortalite consi-

derable. Si nous avions des moyens d'investigation
;
nous consta-

terions probablement que tel determinant, connu parce qu'il

modine visiblement la couleur du pelage, exerce aussi son influence

sur le rein, le tube digestif, le cerveau, etc.

Eonn, il est demontre que tous les determinants connus

jusqu'ici et mentionnes plus haut sont des determinants mende-
liens, c'est a dire qu'ils presentent le phenomene de la dominance

lors des croisements, et celui de la disjonction dans les gametes

des hybrides. Dans le tableau ci-dessus, les determinants sont

precisement ranges dans Fordre de leur dominance, chaque lettre

dominant celle de la meme categorie qui est placee en dessous

d' eile: ainsi le genotype CJFMIPR (phenotype jaune, non

valseur) ne renferme que des determinants dominants, et le

genotype ANDEdpW (valseur albinos) ne renferme que des

determinants domines. II est certain que si Ton croisait ensemble

ces deux genotypes, on obtiendrait Thybride heterozygote

CJFMIPR , ,

ANDEdp^W ;
a^ s°lument identique comme caracteres au parent

jaune, et que les produits de 2me gen^ration, fournis par le

croisement de deux de ces heterozygotes, ne comprendraient pas

moins de 128 genotypes differents, que Ton obtiendrait si Ton

avait la patience et la possibilite d'attendre la complete realisation

de toutes les probabilites.
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II est extremement interessant de eonstater que ehez les

Souris, les 7 determinants ancestraux et leurs 10 mutations bien

e"tudies jusqu' a ce jour, suivent rigoureusement les regles de

Mendel ; cela permet de presumer, mais seulement de presumer,

que les determinants encore inconnus que Ton pourra dccouvrir

dans la suite, se comporteront de meme.

L' heredite des caracteres couleur et valse etant etudiee au

moins dans les grandes lignes, il faut maintenant s'adresser a

d'autres caracteres moins repandus et aussi moins commodes pour

T experimentateur. On ne peut guere songer aux Souris sans

poils, dites rhinoceros, dont Gaskoin (1856) et Allen (1904)
L

) ont

eu des exemplaires entre les mains; ce sont, semble-t-il, des

raretes, et on sait a peine que ce caractere est hereditaire.

On est un peu mieux renseigne, mais encore incompletement,

sur la Schwan zk nie k - B 1 a s t o v a r i a t i o n, qui a apparu dans

un elevage de Plate 2
); cette mutation consiste en une anomalie

de la queue, qui presente un
;
deux ou trois coudes plus ou moins

accentues, tantöt a la base
;
tantot au milieu ou vers 1' extremite

;

eile est certainement transmissible, mais non pas suivant la regle

simple de Mendel; en effet
;
deux Souris presentant toutes deux

la Variation (designee par le Symbole Sä) donnent une forte

majorite de petits a queue coudee (9 sur 10) ; deux Souiis
7
dont

l'une est S k et Fautre normale, ont une progeniture melangee

oü predominent les queues droites, de meme que deux parents

normaux, mais provenant de familles qui possedent en puissance

cette Variation. Le caractere queue coudee n'est donc pas en

rapport avec une paire unique de determinants mendeliens, et Plate

conclut en disant «que la grande variabilite de Ja malformation

permet de penser qu'elle est en rapport avec plusieurs unites

hereditaires, qui
;
par une analyse plus rigoureuse, pourront peut

etre se ramener au Schema de Mendel». II est extremement

probable, bien que Plate fasse quelques reserves a ce sujet, que

ce caractere de la queue coudee est parfaitement independant de

la couleur du pelage.

x
) Gaskoin, On a peculiar variety of Mus musculus (Proc.Zool. S o c.

London, 1856, part 24, p. 38).

Allen (Gl. M.), The heredity of coat color in Mice (Proc.Amer.Aca d.

of Arts and Sciences, 40, 1904, 61 [in p. 67]).

2
) Plate, Vererbungslehre! und Deszendenztheorie (Festschrift R.

Hertwig, 2, 1910, 537).
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De mon cote
;
j'ai etudie avec M. Mercier l

) une Variation

non plus morphologique, mais physiologique, la sensibilite ou Ja

non-sensibilite a la greife de tumeur B. La tumeur B est un car-

cinome constitue par des tubes epitheliaux, qui est entretenu a

1' Institut Pasteur de Paris ; c'est une tumeur a croissance rapide

qui
;

trois semaines apres la greffe, peut atteindre le volume d'une

grosse noix, et
;

au bout de deux mois
;

est plus pesante que le

reste de la Souris porte-greffe ; celle-ci meurt epuisee par la

croissance de sa tumeur, qui s' ulcere et ouvre sans doute la porte

a des infections microbiennes.

Au moyen d'un trocart, on introduit sous la peau des flancs

d'une Souris saine un fragment decoupe dans la partie proliferante

d'une tumeur B; de deux choses l'une
;

ou la greffe „ne prend

pas", et alors eile se resorbe rapidement en une dizaine de jours

au plus; ou bien la greffe prend
;

et dans ce cas eile grossit de

teile facon que 10 jours apres Y inoculation, on sent a la palpation

que le fragment introduit a plus que double de volume
5

il augmente

ensuite d'une facon continue.

On trouve quelquefois des cas intermediaires entre la prise

et la non-prise, mais ils sont assez rares pour qu'on puisse les

negliger; parfois la poussee est excessivement lente et la tumeur

greffee ne devient saillante qu'au bout de un et meme deux mois

;

ou
;
au contraire

7
la greffe prend dans le temps normal et commence

a grossir; puis son evolution s'arrete, et la tumeur peut ensuite

se resorber lentement et disparaitre; c'est en particulier ce qui

se passe chez les femelies qui allaitent de nombreux petits, par

suite
;

semble-t-il
7

d'une concurrence nutritive entre les glandes

mammaires actives et la tumeur 2
). Mais a part ces exceptions,

r
) Toutes les recherches sur les greffes de tumeur ont ete elFectuees

en collaboration avec M. Mercier, chef des travaux de Zoologie ä la Faculte

des Sciences de Nancy. Elles ont ete resumees dans un certain nombre de

notes

:

1°_ Etudes sur le Cancer des souris. Y a-t-il un rapport entre les

differentes mutations connues chez les souris et la receptivite ä Ja greffe?

Comptes rendus Acad. Sc. Paris, 147, 1908, 1003).

2°_ Etudes sur le Cancer des souris. L'heredite de la sensibilite ä la

greffe cancereuse (meme r ecueil, 150, 1910, 1443).

3^_ L'heredite de la sensibilite ä la greffe cancereuse chez les Souris.

Resultats confirmatifs (Comptes rendus Soc. Biol., 69, 1910, 645).

2
) Cuenot et Mercier. Etudes sur le Cancer des souris. Relations entre

lagreffe de tumeur, la gestation et la lactation (Comptes rendus
Acad. Sc. Paris, 149, 1909, 1012).
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rares je Je repete, le caractere physiologique est bien tranche
;

et

on peut distinguer facilement la Souris refractaire de la

Souris sensible, pourvu que Ton inocule des individus jeunes

et bien portants.

Faisons remarquer tout d'abord que, contrairement a ce que

Ton a cru pendant longtemps, ce caractere physiologique est tout

a fait independant des determinants connus de la couleur et de la

locomotion. Une tumeur provenant d'une Souris albinos peut etre

inoculee avec succes a n' importe quel genotype colore, race grise,

noire, jaune, brune, cinnamon-agouti, races a yeux rouges (fauve,

gris perle, cafe au lait, jaune), races panachees, valseurs, etc. Le
caractere est egalement independant du sexe.

Une experience preliminaire prouve que le caractere

physiologique est transmissible : dans un elevage banal, on isole

un certain nombre de couples de Souris refractaires a la greife

et un certain nombre de couples de Souris sensibles (pour re-

connaitre ces dernieres, on les inocule, on constate la poussee de

la tumeur, puis on les opere). Les couples de Souris refractaires

donnent 231 petits, dont 60 prennent la greffe, soit 25, 9 pour 100;

les couples de Souris sensibles donnent 119 petits, dont 61 prennent

la greffe, soit 51, 9 pour 100.

Cette difference du simple au double dans le pourcentage

prouve que les caracteres symetriques de prise et de non-prise

sont transmissibles, mais il reste a decouvrir la loi.

II est tout a fait evident que ces caracteres ne sont pas en

rapport avec une paire unique de determinants mendeliens; en

effet, s'il en etait ainsi, le determinant de la prise serait ou

dominant ou domine par le determinant de la non-prise ; dans le

premier cas, deux Souris refractaires (donc a gkie domine)

devraient donner une descendance homozygote indefiniment

refractaire ; dans le second cas, deux Souris sensibles devraient

donner une descendance homozygote dont tous les membres

seraient sensibles. Or nous avons vu qu'il n'en est pas ainsi; donc

la loi est plus compliquee.

Nous avons alors separe un tres grand nombre de couples,

constitues soit par deux Souris sensibles, soit par une Souris

sensible et une refractaire; nous avons determine pour chaque

couple la proportion des prises, d'abord dans leur progeniture
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immediate, puis dans la descendance des freres et soeurs croises

ensemble et ainsi de suite, de fayon a suivre des familles ou

lignees dont le point de depart etait connu.

Nous avons constate alors les faits suivants : jamais nous

n'avons obtenu de lignee dont les membres soient tous refractaires

ou tous sensibles, mais certaines familles donnent un haut pour-

centage de prises, d'autres un tres bas pourcentage, d'autres

encore des chiffres intermediaires, et ces proprietes se transmettent

sans changements notables dans les produits de croisements intra-

familiaux; nous appellerons respectivement ces divers types de

familles lignees rieh es, lignees pauvres et lignees
moyennes. Nous avons neglige V etude de ces dernieres, plus

difficile, puisqu'un resultat moyen peut aussi bien etre du au

croisement de types extremes qu' a un etat veritablement moyen

des conjoints.

Les lignees riclies comptent jusqu' a aujourd'hui 125 petits,

qui ont donne 105 prises, soit 84 pour 100; a chaque generation

et dans chaque portee la grefFe compte en moyenne autant de

succes. Les lignees pauvres comptent 114 petits qui ont donne

seulement 19 prises
;

soit 16
;
6 pour 100

;
ce taux se maintenant

aussi a peu pres constant dans chaque generation.

La propriete de donner une lignee pauvre ou riche est

inherente au patrimoine genotypique des parents
;
mais n'a aueun

rapport avec leur reaction personnelle vis a vis de la greffe ; ainsi

des Souris refractaires appartenant a une lignee riche ont une

progeniture qui fournit le meme pourcentage de succes que celle

qui provient de deux Souris sensibles de la meme lignee. De
meme pour les Souris de lignee pauvre. Exemples:

1^ 26 Souris dont les parents de lignee riche etaient

refractaires ont fourni 25 succes.

2°- Inversement 17 Souris dont les parents ont ete pris parmi

les rares sensibles d'une lignee pauvre ont donne seulement

2 prises.

Voilii les faits ; ils ne sont pas precisement commodes a inter-

preter
;
d'autant plus qu'ils ne s' aecordent guere avec ceux que

publie Tyzzer x
) dans une etude analogue a la notre. Tyzzer s'est

x
)
Tyzzer, A study of inheritance in Mice, with reference to their

susceptibility to transplantable tu mors (Journal o f M e d i c a 1 Research,

21, 1909, 519).
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servi d'un carcinome developpe spontanement sur une Souris

valseuse du Japon
;

or, les Souris valseuses d'Amerique sont con-

stamment sensibles a la greffe, tandis que les Souris communes

d'Amerique sont constamment refractaires ; les hybrides, non

valseurs, provenant du croisement de valseuses et de communes,

sout egalement tous sensibles, sauf de rares exceptions (Souris

chetives?), ce qui semblerait indiquer que le ou les determinants

de la prise sont dominants sur ceux de la non-prise. Mais ce qui

est tout a fait extraordinaire, c'est que les hybrides de 2me et de

3me generation, valseurs ou non, sont toujours immuns ; il est in-

croyable que le caractere de la prise, qui a pu se transmettre

a une generation, s'evanouisse totalement a la suivante. Mais

revenons a notre sujet.

Notons tout d'abord que le cas des Souris sensibles ou non

a la greffe de tumeur B n'est pas isole ; on connait chez les

plantes et chez les animaux plusieurs exemples de mutations

morphologiques qui se comportent a peu pres de meme, par

exemple les plantes tricotyles, syncotyles, a fleurs striees, a fleurs

doubles
;

le trefle a cinq feuilles, la bifurcation ou trifurcation de

la nageoire caudale chez le Carassius auratus, etc.: ce sont

les Halbrassen et les Mittelrassen de De Vries x

) ;
ce

que j'ai appele 2
) les mutations infixables.

On peut par tatonnement isoler des couples qui donnent

une haute proportion du caractere interessant, par exemple jusqu'a

80 et 90 pour 100 de graines tricotyles, sans qu'il soit possible

d'arriver a la race pure, ou inversement une tres faible proportion,

2 pour 100 de tricotyles (experience partant d'un pied de Poly-

gonum convolvulus).

Nous nous abstiendrons, dans le cas particulier des Souris,

d'emettre des hypotheses tendant a ramener les mutations infixables

au type des mutations mendeliennes, parce que nous estimons

qu' actuellement il n'y a pas assez de faits acquis pour discuter

fructueusement. Nos experiences en cours nous montreront ce qu'il

advient en croisant une lignee riche avec une lignee pauvre; si,

en pratiquant une selection continue parmi les rares sensibles

d'une lignee pauvre, on n'arriverait pas a remonter le pour-

centage, etc.

De Vries, Die Mutationstheorie, Leipzig, 1901.

a
)
Cuenot, La Genese des especes animales, Paris, Alcan. 1911.
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Nous avons surtout cherche k montrer quel est Petat actuel

de nos connaissances pour Pespece Souris, qui constitue au point

de vue de l'Heredite un exemple classique; c'est en continuant

une teile etude monographique qu'on pourra reconnaitre si l'he-

redite de tous les caracteres peut se ramener au Schema decouvert

par le clair genie de Mendel, ou si, au contraire, il faut

admettre a cote de ce Schema d'autres modes de transmission.

Nancy, 19 Juin 1911.
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