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10 SEANCE DU 6 FEVRIER 1936

du standard est requise, il est de premiére importance de tenir
compie de la conceniration en tons d hydrogéne.

Nous avons été aidés dans les expériences par Mr. Kocher,
que nous remercions.

Institut de Botanique de I’Université. Berne.

Séance du 6 février 1936.

Emile Guyénot, E. Held et A. Moszkowska. — Sur ['accoutu-
mance aux hormones préhypophysaires.

Les extraits alcalins, acides ou neutres, bruts ou purifiés, que
nous avons préparés a partir des préhypophyses de beeuf
exercent, sur les Gobayes femelles, les actions suivantes:

1. Un effet auxogéne, consistant dans la croissance des folli-
cules ovariens avec production de folliculine et déclenchement
du cycle cestral.

2. Un effet crinogéne qui consiste dans la dégénérescence
atrétique de la granuleuse et de 'ovocyte avec hypertrophie
des éléments de la théque interne. Ceux-ci finissent par former
une masse de grosses cellules d’origine thécale, le faux corps
jaune. Le rut est inhibé.

- 3. Un effet lutéinisant qui n’apparait que dans les follicules
mirs ou proches de la maturité et qui aboutit & la production
de corps jaunes vrais. La combinaison des effets crinogéne et
lutéinisant amene la formation de pseudo-corps jaunes.

4. Un effet thyréotrope qui se traduit par une énorme hyper-
trophie des glandes thyroides, dont le poids relatif atteint 50
et 70 mmg. pour-100 gr. de poids d’animal au lieu de 10-a 12 %,
Corrélativement, les vésicules thyroidiennes, tres accrues, se
vident de leur colloide; les cellules thyroidiennes deviennent
tres hautes et 1'épithélium est souvent bourgeonnant comme
dans la maladie de Basedow.

5. Un effet corticotrope, consistant dans 1’hypertrophie des
surrénales et une transformation de la couche corticale &
spongiocytes: ceux-ci deviennent hypertrophiés et dépourvus
de leurs inclusions graisseuses habituelles.
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Ces diverses actions sont trés nettes chez les animaux qui
ont recu des doses correspondant a 6-12 gr. d’hypophyses
fraiches, en 3 & 4 jours.

Si le traitement est prolongé, méme si on I’administre tous
les deux jours seulement, ou par séries d’injections séparées
par des périodes de repos, on observe une accoutumance treés
remarquable vis-a-vis de certains des principes préhypophy-
saires. Ainsi I'un des effets immédiats de 'action crinogeéne est
la dégénérescence atrétique des follicules et, corrélativement,
la cessation des ruts. Or, ceux-ci réapparaissent spontanément,
malgré la continuation du traitement, au bout d’un temps qui
est de 30 a 50 jours, en général vers le 36me jour. Ce refour des
cycles aesiraux est le signal que U'accoutumance est réalisée.

Les ovaires des femelles accoutumées ne présentent plus
aucune trace de la réaction crinogene. Les follicules sont nor-
maux, & théeque non hypertrophiée; on observe un nombre
inaccoutumé de gros follicules comme aprés un traitement
auxogeéne pur, au moyen de 'urine de femme ovariotomisée,
par exemple. On rencontre aussi parfois, chez les jeunes
individus des corps jaunes. Ces faits semblent indiquer que
I’accoutumance ne porte pas sur le principe auxogéne mais sur
Ieffet crinogéne limité aux cellules thécales et qui est, cepen-
dant, celui qui frappe le plus, dans les premiers jours du
traitement.

Les thyroides sont plus lourdes que celles des animaux
témoins, mais moins que celles des animaux traités n’étant pas
encore accoutumés. Leur poids relatif est voisin de 15 & 20 %,
Les vésicules sont & nouveau remplies de colloide fortement
éosinophile et 1’épithélium thyroidien est formé de cellules
aplaties ayant fait retour & un état de repos complet.

Les surrénales des animaux accoutumés ont aussi récupéré
une structure et un poids normaux.

Les faits montrent donc qu’a la longue, les animaux s’accou-
tument vis-a-vis des hormones crinogene, thyréotrope et cortico-
trope et ne réagissent plus, dés lors, & ces hormones, méme si
on continue a les leur administrer & haute dose.

Par contre, il ne semble pas que ’accoutumance se produise
vis-a-vis de I’hormone auxogéne. Cette conclusion est confirmée
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par des essais d’accoutumance de trées jeunes femelles &
I’hormone auxogéne pure de I'urine de femme castrée. Aprés
59 jours, les ovaires sont normaux et méme anormalement
riches en gros follicules. Cependant, les ruts sont suspendus.

La question de I’accoutumance vis-a-vis de I’hormone lutéini-
sante doit étre réservée puisque les ovaires contiennent parfois
des corps jaunes. Les expériences de BArrscHI et PoNsE, sur
les ovaires greffés sur Cobayes méles, avaient montré que ces
ovaires ne forment jamais de corps jaunes, le facteur de lutéini-
sation manquant chez les males, mais que ceux-ci se forment
s1 'on injecte aux animaux un extrait hypophysaire a effet
crinogéne. lls en avaient conclu que le principe crinogéne était
en méme temps lutéinisant lorsqu’il s’exercait sur des follicules
mirs ou proches de la maturité, Les résultats de 1’accoutumance
conduisent & se demander i les extraits ne contiendraient pas
deux principes différents: 'hormone crinogene et une hormone
de lutéinisation qui ne se comporteraient pas de la méme
maniére en ce qui concerne 1’accoutumance.

Il est inutile de souligner I'importance de ces phénomenes
d’accoutumance, qui rendent les organismes réfractaires aux
traitements hormonaux, au point de vue thérapeutique.

Emile Guyénot, E. Held et A. Moszkowska. — Production
d’anii-hormones dans le sérum des animaux accoutumés.

Nous avons étudié le mécanisme de I’accoutumance par
deux méthodes. L'une a consisté & greffer, chez des Cobayes
accoutumeés, des ovaires et des thyroides prélevés sur orga-
nismes neufs et & soumettre ensuite les animaux & un traite-
ment d’épreuve. Ces expériences, que nous relaterons plus
tard en détail, ont montré que les organes implantés étaient
protégés vis-a-vis des hormones préhypophysaires, ce qui permet
de localiser dans le milieu intérieur le mécanisme de 1’accou-
tumance.

La deuxieme méthode a consisté & injecter aux Cobayes a la
fois des extraits préhypophysaires d’activité connue et du
sérum d’animaux accoutumes.
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