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REsumME DES AA.

Comme on sait, le poids d’un animal traité avec thyroxine dimi-
nue plus ou moins, par rapport 4 la quantité de thyroxine injectée et
selon I'animal sur lequel on expérimente.

Aprés une plus cu moins longue période de temps apreés l'injec-
tion, le poids augmente de nouveau et, comme un de nous I’a démon-
tré, cette réaugmentation est quelquefois rapide et intense et quelque-
fois lente et limitée. Ces variations de poids dans des animaux, ali-
mentés pendant toute la durée de I'expérience, pourraient étre dues ou
i des variations de la graisse sous-cutanée ou a des variations de l'eau
du tissu sous-cutané ou des muscles, comme il a été démontré par
ParaoN. Dans les chiens qui, a la suite du traitement avec thyroxi-
ne, diminuent d’abord, et puis augmentent de nouveau lentement de
poids, on observe une progressive diminution du pourcentage d’eau dans
le tissu adipeux sous-cutané et une augmentation progressive du pour-
centage de graisse. Dans les chiens qui, dans les mémes conditions, di-
_minuent d’abord et puis augmentent de nouveau et rapidement de poids
on ohserve, au contraire, une augmentalion modérée du pourcentage
d’eau dans le tissu, accompagnée d’une diminution correspondante de
la graisse.

Dans le 1ir cas 'augmentation du pourcentage de graisse semble

(*) Archivio di Scienze Biologiche, XX, 373-385, avec 2 figg. d. L. t. - Pour la
Bibliographie voir la note originale.
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apparente et dans le 2™ elle n’existe pas. Ces faits ne suffisent pourtant
‘pas pour exclure les synthéses de graisses: ¢’est pourquoi nous avons re-
pris 'examen de cet argument et que nous I’avons étudié sous un au-
tre point de vue.

Comme 1'un de nous I’a démontré, dans ’animal qui diminue de
poids, a la suite du jeiine, et dans lequel la mobilitation de la graisse
est évidente, le glycogéne du tissu sous-cutané augmente d’une moyen-
ne de 100-150 mg", g de tissu frais, a 330; le pouveir autolipolyti-
que augmente (le pouvoir autoglycolytique diminue), tandis que le pou-
voir glycolytique, comme nous le verrons, diminue. Par contre, dans
le chien qui, aprés le jeune, augmente de nouveau de poids, a la suite
‘d’'une réalimentation avec une diéte riche en carbohydrates, le glyco-
géne augmente jusqu’'a 3-4 g % g; le pouvoir autoglycolytique angmente,
le pouvoir autolipolytique retourne vers des valeurs nmormales et le
pouvoir glycolytique augmente. A

Nous voyons done que la mobilitation de la graisse est accom-
pagnée d'une angmentation du glycogéne et du pouvoir autolipolytique et
‘d’'une diminution des pouvoirs autoglycolytique et glycolytique et que
I'exaliation des synthéses est accompagnée d’une trés forte augmenta-
tion du glycogéne, d’une augmentation du pouvoir glycolytique et du
retour vers la normalité du pouvoir autolipolytique, augmenté précé-
demment. Nous avons admis que ces variations caractérisent les varia-
tions du métabolisme des graisses de réserve et nous avons pensé que
I'étude de ces variations dans le tissu adipeux sous-cutané des animaux,
traités avec thyroxine, pouvait apporter quelque argument, pour ou
contre la mobilitation et la synthése des graisses dans les animaux trai-
tés avec thyroxine.

La thyroxine provoque “in vitro,, et “in vivo,, des variations des
pouvoirs enzymatiques. Les enzymes protéolytiques sont favorisées tant
“in witro,, que “in vivo,, par la présence de petites doses de thyroxine
(WEIL et LANSBERG, SIMON, ABDERHALDEN et FRANKE).

Les enzymes lipolytiques des tissus (GHIRARDI) et les estérases
des tissus, “in vivo,, et “in vitro,, (MUHLBOCH et KAUFMANN) et les es-
térases du sérum de sang (BacH, Lovas et NEUFELD) en sont inhibées,

Pour ce qui concerne l'action de la thyroxine sur le métabolisme
des hydrates de carbone, les expér. qu'on a faites jusqu’ici n’ont pas
donné des résultats univoques. Le traitement provoque hyperglycémie
(Zunz), diminution du glycogéne hépatique (LAWRENCE, WITTGENSTEIN),
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du glycogéne cardiaque (DErauw) et du glycogéne musculaire (BUELL
et ses collab.). In vitro la thyroxine produit augmentation du pouvoir
glycolytique du levain (Tomrra); de la glycolyse aérobienne du foie
(PaaLr); de la production d’acétolaldéhyde dans les muscles (Simon et
Braszo) et de la glycolyse hépatique (GERARD); au contraire, dans le gas-
trocnémien des animaux traités avec thyroxine, on constate, selon BUEL
et ses collaborateurs, une diminution de la production d’acide lactique,.
i la dose de thyroxine employée est élevée et une augmentation du
méme acide, si la dose employée est plus faible. Scoz, enfin, a re-
marqué que la production d’acides dans le tissu adipeux sous-cutané,
plongé dans Ringer sans glucose, immédiatement aprés 'administration
du principe actif, diminue, tandis que le pouvoir glycolytique augmente.
Il remarqua aussi qu’ensuite, lorsque le poids recommence a augmen-
ter, la production d’acides augmente et le pouvoir glycolytique diminue,

Les observations faites par Scoz n’éclaircissent pas le probléme
qui nous intéresse, parce qu’elles sont incomplétes, puisqu’il leur man-
que les observations relatives aux variations du glycogéne et a celles
de la composition du tissu adipeux sous-cutané

Pour cela nous avons repris ces recherches et nous avons étudié
les variations du glycogéne, celles de la production d’acides (que nous
appelons pouvoir autolytique) et celles du pouvoir glycolytique dans
des animaux o on déterminait aussi, contemporainement, les variations.
de la composition du tissu. Nous avons comparé les données obtenues
avec celles qu’on a constatées dans le tissu adipeux des animaux i jeun,
dans lesquels les variations caractérisent la mobilitation des graisses,
et ave: les données qu'on obtient dans la réalimentation, ou les va-
riations caractérisent l'exaltation de la synthése de la graisse.

Résultats des expériences. — Pour les déterminations nous nous som-
mes servis de chiens traités avec de petites doses de thyroxine (2-3
mg in toto) et desquels nous avons prélevé de petits morceaux de
tissu adipeux avant le traitement et, quelquefois, aprés le traitement,
pendant qu’ils diminuaient et pendant qu’ils augmentaient de nouveau
de poids. Le glycogéne a été déterminé selon la méthode de GoLp-
FEDEROWA, modifiée par un de nous; les pouvoirs glycolytique et auto-
Iytique ont été déterminés par le déplacement du CO, causé par la
production d’acides dans le tissu, ou di au tissu méme, tenu dans le
Ringer avec bicarbonate, avec (glycolyse) ou sans (autolyse) glucose, et

dans une atmosphére d’'N (95°)) et de CO, (5%).
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a) Variations du glycogéne. - Le glycogéne du tissu sous-cuta-

né passe d’'une moyenne de 100-150 mg %, g de tissu frais, dans 1'ani-
0

mal alimenté normalement, 4 une moyenne de 300 mg

mal 4 jeun, et 4 une moyenne de 3-4000 mg | g dans I'animal réa-

, & dans P'ani-

limenté avec des carbohydrates.

L’augmentation du glycogéne de 100-150 a 300 caractérise la mo-
bilitation du gras, et 'augmentation de 300 a 3-4000 caractérise I'exal-
tation des synthéses des graisses. Le glycogéne de 'animal traité avec
thyroxine augmente, en un prem'ier temps, de [00-159 a 250 mg ‘), g
de tissu frais, mais il diminue, ensuite, jusqu'a a 40-60 mg ’ g.

En un premier temps il y a donc analogie entre les variations du
glycogéne dues a la thyroxine et celles qui dépendent du jeine, mais,
ensuite, cette analogie se change en un contraste. Dans I'animal, trai-
té avec thyroxine, le glycogéne du tissu sous-cutané, aprés la premiére
-augmentation, descend jusqu’au dessous des valeurs normales et ne re-
tourne vers ces valeurs qu’un ou deux mois aprés l'injection. Si, avant
que ce temps soit écoulé, on répéte le traitement avec thyroxine, le
glycogéne augmente de nouveaun vers 250 mg % g, mais il angmente
lentement et il emploie un temps plus long que le temps normal, pour
s'approcher de cette valeur. Une fois qu’il 'a atteinte il recommen-
ce 4 diminuer comme normalement.

b) - Variations du pouvoir glycolytique. - La mobilitation des
graisses pravoque une diminution du pouvoir glycolytique et la réali-
mentation en provoque I’'augmentation.

Au contraire, dans le tissu adipeux de chiens, traités avec thyro-
xine, nous observons d’abord (dans les 3-4 jours aprés I'injection) quel-
quefois une augmentation (1 cas) et quelquefois une diminution (4 cas)
-et toujours une trés forte diminution au moins 5 jours aprés 'injection.

Dans les jours qui suivent immédiatement le traitement avec thy-
roxine, le pouvoir glycolytique varie fréquemment dans le méme sens
que dans le jeine, mais, dans les jours suivants, le pouvoir glycolyti-
que diminue fortement, quelque rapide et intense que puisse étre Paug-
mentation du poids.

Variations du pouvoir autolyt que. — Pour pouvoir autolytique
nous entendons la somme des acides qui se forment dans le tissu isolé
et plongé dans le Ringer sans glucose (c-est-a-dire la somme des pouvoirs
autoglycolytique et autolipolytique).

Dans le jeane, pendant la mobilitation de la graisse, on observe
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une diminution du pouvoeir autoglycolytique et une augmentation du
pouvoir autolipolytique tandis que la somme des deux facteurs, prati-
quement, ne varie pas. Par contre, dans la réalimentation on observe
une trés forte augmentation du pouvoir autoglycolytique et un retour
vers les valeurs normales du pouvoir autolipolytique, avec augmenta-
tion de la somme des deux facteurs.

La thyroxine provoque des variations du pouvoir autolytique, va-
riations qui ne sont guére uniformes dans les premiers jours aprés le
traitement; en deux cas le pouvoir autolytique diminue; en deux au-
tres cas il augmente d’abord et diminue ensuite; et dans le 57" cas il
augmente. Toutefois, dans les jours suivants, le pouvoir autolytique aug-
mente toujours jusqu’a atteindre des valeurs deux fois plas élevées que
les valeurs normales.

Conclusions. - En résumant: nos expériences et les expériences
précédentes de Scoz démontrent:

1°~ Qu’a la suite de 'administration de thyroxine le poids des
animaux (chiens) diminue d’abord et puis augmente de nouveau.

La diminution de poids est plus ou moins intense selon le pour
centage d’eau du tissu adipeux. Si ce pourcentage est élevé (20-409%), la
diminution est rapide; ’il est bas (10%), la diminution de poids est
plus lente et moins intense et peut manquer. Ensuite, I'augmentation
de poids est d’autant plus intense que le pourcentage d’eau initial était
moins élevé.

2° — Que, pendant la diminution du poids, la composition du
tissu adipeux sous-cutané, le pourcentage du glycogéne, et les pouvoirs
lipolytique, autolytique et glycolytique varient, souvent, parallélement
aux variations que 1'on observe dans le tissu adipeux des animaux a jeun.

Le pourcentage d’ean augmente (quand le pourcentage initial est d’en-
viron 107,); le pourcentage de graisse diminue, le glycogéhe augmente;
les variations du pouvoir autolytique sont inconstantes et le pouvoir
glycolytique diminue. Pourtant le pouvoir lipolytique diminue au lieu
d’augmenter (GHIRARDI), mais GHIRARDI a expérimenté uniquement sur
des chiens a tissu adipeux riche en eau.

Pour ces raisons nous pensons que, dans les premiers jours, qui
suivent le traitement avec thyroxine, il y a certainement une certaine
mobilitation de graisses. :

3° - Que dans les jours suivants, pendant I'augmentation du poids,
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toute analogie entre variations du tissu adipeux d’animaux en réali-
mentation et animaux traités, manque.

Le pourcentage d’eau, au lieu de diminuer comme dans la réali-
mentation, reste souvent invarié¢, de méme que le pourcentage de graisse;
le contenu en glycogéne descend i des valeurs minimes, tandis que,
dans la réalimentation, il atteint parfois des valeurs trés élevées; le
pouvoir glycolytique diminue au lieu d’augmenter; le pouvoir lipo-
lytique (GHIRARDI) reste inférieur au normal. Le pouvoir autolytique
varie, au contraire, dans le méme sens, c’est-a-dire qu’il augmente dans
les deux cas.

Pour ces motifs nous pensons qu’a la suite du traitement avec
thyroxine on peut bien, quelquefois, observer, dans les premiers jours
du traitement, une certaine mobilitation de graisses, mais qu’en suite,
pendant 'augmentation du poid, la synthése des graisses reste inhibée,
conformément a I'hypothése d’ABELIN. L’augmentation du poids n’est
donc pas due a synthése des graisses.

En nous basant sur ces données, nous croyons que la thyroxine
a une action inhibitoire sur la synthése des graisses et que 'augmen-
tation du poids ne dépend pas de I’engraissement.

Probablement I’augmentation du poids du corps est due a l'im-
bibition d’eau de quelques tissus, ou a cette hypertrophie des organes
internes qui a aussi été démontrée par REED, ANDERSON et MENDEL
et que nous mémes, dans des recherches récentes, nous avons obte-
nue dans les rats, méme avec de tras petites doses de thyroxine. Cet-
te hypertrophie expliquerait, en outre, la forte retention d’azote que
I'un de nous a observée dans des chiens traités avec thyroxine quel-
ques jours aprés le traitement. L’inhibition des synthéses de graisses
et de glycogéne devrait méme favoriser certainement la synthése des
substances protéiques que la retention d’azote présuppose et trouver
la sa justification, du moins partielle.
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