Dans1’embryon, les cellules neuroépi-
théliales forment des structures cérébrales
spécifiques, apres avoir requ des signaux
chimiques externes. L'un de ces signaux
déclenchele développement du diencéphale,

la formation de la protorétine. Au moins
in vitro, ¢'est un phénomene auto-organisé,
fondé sur un programme interne des cel-
lules. Ce programme est encodé dans leur
ADN, et nous travaillons a préciser ses

qui engendrera la rétine et I’hypothalamus mécanismes d’action.
(une aire cérébrale controlant I'appétit et
de nombreuses fonctions physiologiques
fondamentales). Apres avoir fait s’agréger
les cellules en spheres, nous avons provo-
qué leur différenciation en progéniteurs
rétiniens — les précurseurs des cellules
rétiniennes matures. Pour ce faire, nous
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Le développement normal de la rétine,

avons ajouté a notre culture un mélange
de protéines, incluant celles qui assurent
ce role chez I’embryon.

Quelquesjours plus tard, des structures
semblables a la vésicule optique ont spon-
tanément «bourgeonné » sur les spheres,
avant de changer de forme : la structure
finale ressemblait a la cupule optique de
I'ceil embryonnaire (voir I'encadré page 62).
Comme la cupule optique des animaux
vivants, cette structure issue de cellules
souches embryonnaires se composait de
deux parois (deux épithéliums), 'une
extérieure et I'autre intérieure ; c’est cette
derniere qui est a l'origine de la rétine.

Ainsi, une structure ordonnée est née
de la seule agrégation de cellules souches
dans un récipient. Contrairement a ce qui
se passe chez'embryon, ilne se formait pas
de cristallin ou de lentille au voisinage de
la cupule optique. Nos travaux montrent
donc qu'aucune force exercée par des tissus
voisins (tel le cristallin) n’est nécessaire a
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tel qu’on l'observe chez les embryons,
s’est poursuivi dans nos cultures. En
deux semaines supplémentaires, la cupule
optique a grandi jusqu’a environ deux
millimetres de diametre, et I'épithélium
monocouche interne est devenu une struc-
ture stratifiée, contenant les six catégories
de cellules d"une rétine naturelle apres la
naissance. L'une des couches extérieures
de cette structure était constituée de pho-
torécepteurs et I'autre de cellules dites
ganglionnaires, qui, dans le corps, relient
la rétine au cerveau. Entre les deux se
trouvaient plusieurs couches de cellules
de liaison, nommeées interneurones.

De nombreuses questions demeurent,
notamment sur la fagon dont une boule
de cellules entre dans un programme de
différenciation, qui aboutit a des tissus
distincts. Tout au long du développement
embryonnaire, des formes complexes appa-
raissent spontanément a partir d’amas de
matiere homogeéne — on parle de brisure
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