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L'étude des glandes à sécrétion interne a pris, au point de vue physiologique et au point de vue clinique, dans les derniers cinquante ans, une place de plus en plus importante.
C'est Brown-Séquard qui, le premier, par des expériences célèbres, a attiré l'attention sur les fonctions des glandes dont les produits de sécrétion se déverseraient directement (dans le sang.
À la suite de ces expériences une foule de travaux sur les glandes à sécrétion interne virent le jour. Ces travaux fournirent la certitude que certaines glandes produisaient, en effet, des substances pouvant provoquer dans l'organisme des modifications considérables.
C’est à Takamine que revient le mérite d’avoir isolé et identifié Ja substance active de la partie médullaire de la capsule surrénale : l’adrénaline.
La première hormone était ainsi trouvée :
La recherche de l'hormone, dans les autres glandes à sécrétion interne, ne donna malheureusement pas d'aussi brillants résultats et la constitution chimique de presque toutes les hormones est encore à trouver à l'heure actuelle. Il a fallu se contenter de rechercher dans la mesure du possible, les propriétés physiologiques de ces produits. \
Parmi les procédés employés dans l'étude des agents spécifiques des glandes endecrines, il convient de citer en premier lieu la suppression totale ou partielle de la glande en question, provoquant ainsi des troubles de déficience.
Un autre procédé d
étude, très en vogue à l'heure ac-
tuelle, consiste dans l’administration des divers extraits des glandes à sécrétion interne soit par voie buccale, soit | par voie parentérale (injection sous-cutanée intra-veineuse, etc.).
On trouve aussi dans la littérature quelques exemples d'injection en pleine substance cérébrale, exemples fort peu nombreux d’ailleurs.
Mais à notré connaissance, il n’existe point de travail systématique ayant trait à l’action des extraits de glandes à sécrétion interne introduits directement dans le liquide céphalo rachidien.
C'est ce procédé d'introduction directe dans le liquide qui permet, comme l’ont montré Stern et Gautier, de mettre Ja substance active largement en contact avec les divers éléments nerveux de l’axe cérébro-spinal.
D'après ces auteurs il existerait entre la circulation sanguine d’une part et le liquide C. R. et les éléments nerveux cérébro-spinaux d'autre part, une sorte de barrière, qu'ils appellent barrière hémato-encéphalique, ayant pour fonction de protéger les éléments nerveux contre l'invasion par des substances étrangères dont le contact tdirect pourrait troubler le fonctionnement normal des centres nerveux.
Dans ces conditions normales cette barrière ferait une sorte de choix parmi les substances contenues dans le sang en arrêtant quelques-unes et en laissant pénétrer les autres dans le liquide C. R. et dans la masse nerveuse.‘
Il nous à paru intéressant d'examiner les effets que pourraient produire les extraits de certaines glandes lorsqu'ils sont mis en contact immédiat avec les centres nerveux cérébro-spinaux. C’est dans ce but que dans le présent travail, nous avons étudié particulièrement les effets des extraits d’hypophyse, de thyroïde, de rate et de capsules surrénales.
Ce A DE
1J. Méthode expérimentale
Stern et Gautier avaient constaté que l'injection d’une substance pratiquée dans l’espace sous-arachnoïdien (sac lombaire ou sous la dure-mère cérébrale), restait souvent sans résultat, alors que l'injection intra-ventriculaire de la même substance donnait lieu à l’apparition de diverses manifestations dûes à l'excitation des centres basilaires et aussi des centres corticaux.
Aussi dans nos recherches, avons-nous injecté directement les extraits des glandes à sécrétion interne dans les ventricules latéraux du cerveau, en nous servant essenticllernent de la méthode élaborée par Stern et Gautier : lanimal étant anesthésié par l’éther, on applique une petite couronne de trépan immédiatement en arrière de la suture fronto-pariétale, place de choix pour pratiquer l'injection dans le ventricule latéral, et lorsque l'animal est complètement remis de sa narcose et du choc opératoire, on injecte à l’aide d’une fine aiguille de Pravaz la solution à examiner.
Dans la plupart de nos expériences l'extrait glandulaire est injecté en solution saline isotonique. Immédiatement après l'injection, l’animal est détaché et on note les diverses manifestations, nerveuses et autres.
La préparation des extraits a été faite dans la presque totalité de nos expériences de la manière suivante
La glande prise aussi vite que possible après la mort de l'animal est débarrassée de graisse et de tissu conjonc-
tif, broyée dans un mortier avec du sable ou du verre pi'é, additionnée d'eau salée et filtrée.
Les extraits ainsi obtenus sont désignés comme extraits frais, pour les distinguer des extraits bouillis employés par nous dans un certain nombre d'expériences.
Dans.ncs expériences, nous ayons remplacé la couronne du trépan par une vrille mince de dimension très petite.
L'orifice pratiqué ainsi est de dimension minime et par conséquent les déviations latérales de l'aiguille peuvent être facilement évitées. | _ Des points de repaire établis sur l'aiguille de Pravaz indiquent pour les différentes espèces animales la profondeur à laquelle devait pénétrer notre aiguille pour atteindre les ventricules latéraux du cerveau.
Effets produits par l’Injection
d'Extrait pituitaire dans les Ventricules latéraux
L'hypophyse est une glande à sécrétion interne située en pleine selle turcique et pesant de 6c à 80 centigrammes. chez l'homme normal.
Macrostopiquement, on distingue dans l’hypophyse deux parties : un lobe antérieur et un lobe postérieur. Ce
dernier est relié au moyen d’un pédoncule avec le tubèr-
cinérum. Entre les deux lobes, existe une cavité close, la fente hypophysaire.
Les connaissances concernant le rôle physiologique de Jhypophyse sont basées en partie sur des observations cliniques ayant trait à des malades présentant des alté-
rations (tumeurs, atrophie, hypertrophie, dégénéres-
cence, etc. de l’hypophyse), en partie sur l'observation es phénomènes produits soit par la suppression, la diminution de l’activité normale de cette glande, soit par l'administration de divers extraits à des individus nor-
maux ou préalablement privés de cet organe qui nous à
fourni des indications intéressantes sur la fonction de cet organe.
L'hypophysectomie totale a été pratiquée pour la première fois par Paulesco. Les effets produits sont les suivants : cachexie assez rapide, apathie, asthénie, tremblements, secousses musculaires, hypothermie pouvant aller jusqu'à la température bianie, ralentissement du pouls et de la respiration, scmnolence, rigidité du
ER
train postérieur, abaissement de la pression sanguine. Il va de soi qu’une partie des symptômes peut être attribuée à des traumatismes des centres nerveux (du voisinage, l’ablation du lobe antérieur seul produirait les phénomènes suivants : glycosurie transitoire avec polyurie, adiposité, diminution de l'appétit sexuel, perte des menstruations, atrophie des organes génitaux.
Quant au lobe postérieur son ablation aurait des conséquences bien moins visibles : diminution de la tolérance vis-à-vis des hydrates de carbone, trouble de ta diurèse, troubles génitaux et immédiatement après l’onsralisn glycosurie et polyurie.
En ce qui concerne les propriétés des extraits hypophysaires, Olivier et Schäffer ont montré que l'injection intra-veineuse de- l'extrait glyceriné d’hypophyse de bœuf produit une augmentation de la pression artérielle düe à une vaso-constriction périphérique.
Cette action serait dûe au lobe postérieur, une seconde injection faite de suite donnerait un abaissement de pression de faible durée, abaissement dû à une substance hypotensive renfermée dans l'extrait hypophysaire
l'injection (d’une petite dose d'extrait acqueux du iobe postérieur d’hypohyse de bœuf occasionne chez le lapin une légère hypertension. L’injection de dose moyenne produit d’abord un abaissement de la pression avec ralentissement du pouls, suivi d’une éva:uation de la pression avec renforcement du pouls (Syl #strani).
L'action hypertensive avec ralentissement et am ification du pouls a été démontrée pour l'extrait du lobe postérieur ide l’hypophyse de tous les vertébrés par plusieurs auteurs (Osborne, Vincent, Schäffer, Herii:y, Candler, Sikes, Halliburton).
D’après Biedl, ce serait le feuillet para-nerveux qui donnerait l'hypertension la plus caractéristique.
L\ vaso-Consiriction à pu être démontrée directement, par l’ischémie de certains territoires artériels.
Falta, Iscovesco, Hamburger et Bield trouvent que contrairement au lobe postérieur, l'extrait du lobe inté-
rieur produit une action hypotensive. En effet, d’après
Lewis, Matthews et Muller, des substances hypertensives
sctubles dans l’eau et Per se trouveraient dans le loha artérieur.
Quant à l’action sur le cœur Cyon, Garnier et Beco pensent que l'hormone agit en stimulant le nerf vague au cœur, tandis que d’après Clerghorn, Headon et Aller. l'extrait agirait directement sur le muscle cardiaque
Quelques auteurs pensent avec Hering que l'extrait agit
pas l’intermédiaire du système nerveux végétatif.
Parmi les effets produits par l'extrait d’hypophyse, il faut mentionner l’action diurétique du lobe posté’icur (Magnus et Schäffer). Quant à effet hypertonisant de l'extrait du lobe postérieur sur l'utérus, la vésicule bi. liaire et les bronches, il a été mis en évidence par Houssay. Cette propriété a été employée en thérapeutique pour combattre l’atonie utérine post-partumi l'extrait augmente en effet le tonus utérin et excite les contcistions pendant le travail. Dans les expériences faites sur les lapines on a constaté l'augmentation des contractions de l’utérus gravide ou puerpueral, tandis que l’utérus vierge se relâche sous l’action de l'extrait.
L'extrait hypophysaire produit également les contractions de l’æsophage et de l’estomac (Houssay ei Ibanez).
D'après Thomson et Johnson l’extrañt hypophysaire produit une augmentation de l'élimination de l'azote et de phosphore par l'urine et une diminution du poids de l'animal.
= Les animaux nourris avec du lobe antérieur de l'hypo-, physe présentent une rétention de phosphore, tandis que
a je ceux nourris avec di lobe postérieur présentent une perte de phosphore (Malcolm).
. D'après Borchard, l'injection de l'extrait total produirait de l’hyperglycémie et une glycosurie légère, mais æt..effet n'est pas constant, certains auteurs même ne l’ont jxmais constaté (Falta et Bernstein).
Bosc, Cushing et Mouret ont trouvé que l'extrait à une action hyperthermique qui, d’après Cushing, serait due exclusivement au lobe postérieur.
L'extrait hypophysaire total modérerait l’excitabilité psychique et favoriserait le sommeil léthargique (Borchard, Renon, Sandri, Salmon, Delille). |
D'après Gemelli, Cushing et Gœtsch, l’'hypophyse jouerait un rôle important dans le phénomène de l’hibernation de la marmotte et de quelques autres animaux.
Comme il résulte de ce court aperçu historique, l'ac- Uon des extraits de l’hypophyse a été étudiée exclusivement en introduisant cet extrait dans la circulation générale, soit directement soit indirectement.
Nous avons voulu examiner l'effet produit directement sur les centres nerveux en introduisant dans le ventricule latéral les extraits soit du lobe antérieur, soit du lobe postérieur, soit de l'extrait total de l'hypophyse, soit la pituiglandol d'Hoffmann La Roche.
Dans la majorité des cas, nous nous sommes limités à l'observation des phénomènes se manifestant immé- _diatement après et pendant les vingt-quatre premières heures qui suivirent l'injection.
Le nombre de nos injections étant trop grand, nous nous contenterons d’en rapporter quelques exemples types et nous résumerons sous forme de tableau, les autres résultats, la méthode opératoire étant la même dans toutes ces recherches nous renonçons à la décrire de _nouveau à propos de chaque expérience.
Injections intraventriculaires d’Extrait d'Hypohyse
I. — Expériences faites
avec l’Extrait du Lobe antérieur
COBAYE de 700 gr. T. R'=,37,2.
11 h. Injection de 0,2 cm3 d'extrait frais de lobe antérieur d’hypophyse de bœuf dilué à 1,4. |
Immédiatement après l'injection rien de particulier.
11 h. 05. Tremblement, poils hérissés, excitabilité normale. | 11 h. 10. Le cobaye se déplace, il paraît normal.
11 h. 0. Le cobaye se déplace, il paraît normal.
11 h. 30. Le cobaye se déplace, il paraît normal.
19 h. Le cobaye se déplace, il paraît normal.
Le lendemain, le cobaye est trouvé mort.
4 COBAYE de 50 gr. T. R. = 37,4.
; 13 h. Injection de 0,2 em3 d'extrait frais ide lobe antérieur d'hypohyse de bœuf dilué à 1.4.
Immédiatement après l'injection rien de particulier. 13 h. 10. Légère hyperexcitabilité. :
13 h. 15. Tremblements.
13 h. 0. L'animal continu à trembler.
13 h. 50. Rien de particulier, l’animal paraît tout à
fait normal. |
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COBAXE dé 650 gr. TR = 377.
16 h. 30. Injection de 0,2 cm3 d'extrait frais de lobe antérieur d'hypohyse de bœuf dilué à 1.4.
Immédiatement après l'injection rien de particulier.
16 h. 35. Vive agitation de l’animal.
16 h. 4o. L'animal se déplace et pousse des cris.
16 h. 45. Légers tremblements.
16 h. 55. L'animal paraît normal.
17 h. 0. Même état. |
COBAYE de 485 gr. = TR: 38,2.
15 h. Injection de 0,2 cm3 d’extrait frais de lobe antérieur d'hypophyse de bœuf dilué à 1.4.
Immédiatement après l'injection rien de partculier. 15 h. 05, L'animal paraît normal.
15 h. 15. Grattages, rien d’anormal à à part ceci. 15 h. 20. L'animal paraît normal.
16 h. 20. Même état.
IT, — Injections faites avec des Extraits de lobe postérieur: d’hypophyse.
CGOBAYE de 660 gr: T. R:/= 377
18 h. Injection de 0,2 cm3 d'extrait frais de lobe postérieur d'hypophyse de bœuf dilué à 1.4.
Immédiatement après l'injection respiration dyspnéique.
18 h. ob. Le nombre des mouvements respiratoires dépasse 160 à la minute. |
18 h. 10. Forte prostration. Placé sur le côté l'animal garde sa position.
18 h. 20. Même état.
_18 h. 30. L'animal est toujours hébété, les yeux fermés, immobile.
. « A * Le lendemain l'animal paraît normal.
GOBAYE de 510 gr. = 37.5.
17 h. 20. Injection de 0,2 em3 d'extrait frais de lobe postérieur d’hypophyse de bœuf dilué à 1,4.
Immédiatement après l'injection rien de particulier.
17 h. 25. Secousses rythmiques du train ‘antérieur et particulièrement à la tête.
17 h. 35. L'animal est immobile.
17 h. /o. L'animal paraît endormi. T. R. 36.
140200. Méme-GlatTA nt; 30"
.18 h. Immobilité absolue. T. R. = 35.5.
"COBAYE de 480 gr. T. R. = 37.5.
- 14 h. 30. Injection de 0,2 cm3 d'extrait bouilli de lobe postérieur d’hypophyse de bœuf dilué à 1.5.
Immédiatement après l'injection légère agitation.
14 h. 4o. L'animal est couché sur le côté.
14 h. 45: Engourdissement, torpeur.
15 h.:05.: Même état :T. R: — 935.
15 h. 20. Hébétude diminuée. T. R. = 34.
1h-hi20 Meme état TRE Er32;
Le lendemain matin le cobaye est trouvé mort.
COBAYE de bCSrer ToRe: = "37.7:
- 18 h. Injection de 0,2 cm3 d'extrait frais de lobe postérieur d'hypophyse de bœuf dilué à 1.5.
Immédiatement après l'injection, agitation très forte, convulsions, mouvements de fuite.
18 h. 05. L'animal est couché sur le côté.
18 h. 10. L'animal paraît normal. T. R. = 36.2.
18 h. 16. L'animal reste dans la position dans laquelle on le met.
18 h. 20. Immobilité absolue, hébétude, torpeur générale.
18 h. 25. Même état.
18 h. 4o. Même état, très forte glucosurie. T. R.—33,3.
18 h. 5o. Même état.
COBAYE de 450 gr: T. R. = 38.3.
18 h. 30. Injection de 0,2 cm3 d'extrait frais de lobe postérieur d’hypophyse de bœuf idilué à 1.5.
Immédiatement après l'injection rien d’anormal.
18 h. 33. Mouvements de fuite.
18 h. 4o. L'animal est tranquille.
18 h. 45. Immobilité absolue.
‘19 h. 05. Mêmeétat. T. R. = 37:
19 h. 20. Même état.
19 h. 25. Même état.
19 h::55/1Mème état Me RES
0 h. 50. Etat léthargique. T. R. = 33.4.
COBAYE 580 gr..= 36.2.
14 h. Injection de G.2 de em d'extrait bouilli de lobe postérieur d'hypophyse dilué à 1.3.
Immédiatement après l'injection, vive agitation, mouvements de fuite.
14 h. 10. L'animal garde la position qu’on lui donne.
14 h. 25. L'animal ne présente rien de particulier. PAR 135.0.
© 14 h. 80. Le cobaye est immobile, la tête appuyée au
14 h. 45. L'animal semble dormir. T. R. = 35.6. 15. h. 10. Etat léthargique. T. R. = 33.
15 h. 5o. Torpeur absolue. T. R. = 30.5.
arh.Mêmeétat:iTe RP —,3fr:
Le lendemain, l’animal ne présente plus aucun phénomène particulier et paraît tout à fait normal,
III. — Injections faites avec des Extraits
de l’hypophyse totale.
COBAYE def066 er TR 7395.
10 h. Injection de o.1 cm3, d'extrait frais d’hypophyse totale de bœuf dilué à 1.4.
Immédiatement après l'injection, agitation.
10 h. 05. Mouvement de fuite, l'animal en même temps paraît affaibli.
10 h. 15. Le cobaye reprend sa position normale.
10 h. 18. L'animal est engourdi, pousse des cris lorsqu'on le pince, mais reste immobile. T. R. = 38.4.
10 h:,30. Somnolence. T..R. —,37.
10 h. 35. L'animal est prostré et engourdi, les poils sont hérissés.
11 h; Même état. T.'R. — 36.
11 h. 0. L'animal paraît sortir de son engourdisse-
menti RY=S T7 | 11 h. 30. L'animal est tout à fait normal.
COBAYE de 840 gr. T. R. = 39.
11 h. Injection de o,5 em3 d'extrait frais d’hypo-
physe de bœuf dilué à 1.4.
NS
Immédiatement après l'injection agitation.
Fr hi. 105.:Urime:
11 h. 10. Respiration rapide, rétine normaux. T. R.
11 h. 15. Hypersensibilité de l’animal qui pousse des cris plaintifs dès qu'on le touche.
11 h. 30. L'animal paraît en torpeur..
12 h. 30 L'animal paraît en torpeur.
13 h. 05. L'animal paraît en torpeur. T. R. = 34.
13 h. 10. L'animal se couche sur le côté, les pattes contracturées.
13 h. 12. Le cobaye reprend sa position primitive.
13 h. 35. Même état.
13 h. 50. Le cobaye tombe sur le côté, HOEn de. fuite.
GOBAYE. de 8or gr... R="30:r.
18 h. Injection de 0,2 cm3 d'extrait frais d’ pe se totale de bœuf dilué à 1.4.
Immédiatement après l'injection, agitation.
18 h. c5. L'animal est très excité.
18 h. 10. Respiration rapide, poil hérissé. T. R 100!
18 h. 25. Etat léthargique de l’animal, qui répond aux excitations par (des cris plaintifs, légère glucosurie, respirations : r00 à la minute. T. R. — 38.0.
T8. h-503-2Meéme talents
18 h..45. Même état — 36.3.
19 h. Même état. = 36.4.
19 h. 35. Pas de changement.
Le lendemain l'animal est normal.
+, He
COBAYE,de-650: gr. T. FR: — 38:5:
14 h. Injection de 0,2 cm3 de Pituiglandol d'Hojfmann la Roche à 1.4.
Immédiatement après l'injection, agitation, mouvements rotatoires en aiguille de montre, de gauche à droite.
14 Dh. 05. Torpeur.
T4 h:15, Même état. TR. 2 3
14 h. 30. Même état. T. R. = 37.9.
14 h. 45. Même état.
‘15 h. 15. Même état. T. R. = 36.5.
19 h. 45. Le cobaye paraît moins abattu. T. R. = 36.7.
16 h. 15. Le cobaye paraît redevenu normal. — T. BR. in
COBAYE deoc sr TR = 390:
o h. Injection de 0,2 cm3 de pituiglandol dilué à 1,10, injecté dans les deux ventricules latéraux.
Immédiatement après l'injection, pas d'excitation, mâchonnement. ;
o h. 05. L'animal est immobile dans un état de torpeur. ne
o h. 13. Le cobaye ferme les yeux.
o h. 25. L'animal ne peut plus tenir sur ses pattes, s'appuie de tout son corps et de sa tête sur le sol.
o h. 35. Toujours prostré, réflexe diminué. T. R. = 39.
o h. 4o. Même état.
1 h. 4o. Légère glucosurie.
1 h. 42. On injecte 0,2 cm3 d'extrait postérieur d'hypophyse de bœuf dilué à 1,5.
Immédiatement après l'injection, brusque secousses de animal} TR: =:98:8.
1 h. 45. Torpeur extrème.
2 h. 15. Très forte glucosurie.
2 h. 30. Etat léthargique.
3 h. 05. Même état, hérissement des poils. T. R.=34.2.
To
3 h. 25. Même état de torpeur profonde. T. R. = 32.7.
4 h. 25. Mème état.
14 h. 30. Même état.
15 h. Incontinence d'urine, poils hérissés.
15 h. 10. L'animal, qui semble en léthargie complète, me touche pas à la nourriture que l’on place devant lui. TRES |
22 h. 30. Même état, l'urine ne présente plus trace de glucosurie. T. R. — 35,5.
ho h. 30. Etat de somnolence, pas de glucosurie. T. KR.
48 h. 30. Incontinence d'urine, hérissement des pois, état léthargique. T. R: — 33.6.
88 h. 30. Tremblement et faiblesse extrême. T. R.=37.
90 h. Mort de l'animal.
COBAYE de 450 gr. T. R. = 38.
_18 h. Injection sous-cutanée de 0,2 cm3 de pituiglandol dilué à 1,4. |
Immédiatement après l'injection, rien de particulier.
18 h. 65. L'animal est immobile. :
18 h. 30. Même état.
18/h201Lésère, slucosurie TRE 70e
Le lendemain, 16 heures après l’injection, l’animal paraît normal. |
4o heures après l'injection on trouve le cobaye mort.
COBAYE 1.050 gr.
10 h. Injection de 0,5 cm3 sous-cutanée, d'extrait frais de lobe postérieur dilué à r,4.
Immédiatement après l’injection rien de particulier.
10 h. 10. Rien d’anormal,
10 h. 0. L'animal paraît normal.
to h. 30. L'animal paraît normal.
COBAYE de 470 gr. T. R. = 36.5.
16 h. Injection sous la dure-mère d’arrière en avant de o,2 cm3 d'extrait frais de lobe postérieur d'hypophyse de bœuf dilué à :r,4.
Immédiatement après l'injection, rien de particulier.
16 h. 05. Animal légèrement abattu.
16 h. 25. L'animal reste tranquille, les yeux mi-clos.
16 h. 35. Tremblements. Dès qu'on touche l'animal il se met à courir.
16 h. 45. Rien de particulier.
16 h. 5o. Hérissement des poils.
18 h. 55. Animal normal. Légère glucosurie.
COBAYE de 445 gr. T. R. = 38.
14 h. Injection hypodermique de 0,5 em3 de Pituiglandol dilué à 1,4.
Rien (de particulier après l'injection.
14 h. 05. Animal normal.
re h: 10. Tremblements. L'animal court de tous les côtés. Aie
14 h. 15. Animal normal. T. R. = 38;r.
14 h. 20. Même état.
14 h. 4o. Même état.
15 h. Animal normal. T. R. = 39.
Le lendemain l'animal est tout à fait normal.
Les résultats que nous venons de rapporter montrent que d'une manière générale, l'injection des extraits du lobe antérieur de l’hypohyse soit à l’état frais, soit à l’état bouilli, ne produit qu'une excitation légère et très passagère, accompagnée d'une très faible diminution de la température. À part cela, l'animal ne présente rien d’anormal dans les 24 premières heures qui suivent l'injection. { ;
En ce qui concerne les suites éloignées, nous devons signaler que l'extrait du lobe antérieur a produit la mort beaucoup plus fréquemment que l'extrait du lobe postérieur. |
Quant aux injections d'extrait du lobe postérieur, elles ont produit, d'une manière constante, les phénomènes suivants
Après une prémière phase d’agitation très courte (quelques secondes), immédiatement après l'injection intraventriculaire de l'extrait, on constate généralement une deuxième phase de longue durée caractérisée par un engourdissement progressif, une grande torpeur, une immobilité absolue de l'animal qui semble en léthargie. (Les chiens dorment debout sur leurs pattes, manquant de tomber de temps en temps). En même temps, on constate de la faiblesse du train postérieur, de la glucosurie, ainsi qu'un abaissement très notable de la température tombant parfois au-dessous de 30 T. R,
Ces résultats nous incitent à croire que les manifestations psychiques, ainsi que le sommeil léthargique attribué par Borchard, Renon, Sandri, Dedille, Holstein, à l'extrait total de la glande sont en réalité dûs à l’action du lobe postérieur. ;
De même, le phénomène d’hibernation attribué par
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-Cushing, Goetsch, Gemelli, à l'intervention de l’hypo-
physe paraît, d’après nos expériences, être exclusivement déterminé par l’action de la sécrétion interne du lobe postérieur.
D'autre part, nous ne retrouvons pas, dans nos expériences, l'hyperthermie signalée par Cushing, Rosc et Mauret et-attribuée par Cushing au lobe postérieur.
Bien au contraire, nous avons régulièrement constaté une très forte baisse de température pouvant tomber audessous de 30°.
En ce qui concerne la glucosurie, nos expériences con-
cordent avec celles de Borchard, mais sont en opposition avec celles de Bernstein et Falta.
- L'injection de l'extrait de la glande totale a également produit les symptômes auquels on était en droit ide s’attendre, c'est-à-dire à peu près les mêmes résultats que ceux obtenus avec les extraits du lobe postérieur.
Quant à l'injection sous-cutanée, soit de Pituiglandol, soit de l'extrait du lobe postérieur de l’hypophyse, l'effet a été nul avec des doses deux à trois fois supérieures à celles qui, en injection intra-ventriculaires, avaient produit des effets caractéristiques.
Cette différence qui se manifeste entre les résultats obtenus par l'introduction directe dans le système ventriculaire et l'injection faite dans la circulation générale, peut s'expliquer soit par le fait que la barrière hématoencéphalique empêche la pénétration de la substance active dans la masse nerveuse, soit que la concentration de la substance active dans le sang soit trop faible pour produire effet sur les centres nerveux.
Il est particulièrement intéressant de noter que l'injection sous la dure-mère d'extrait du lobe postérieur est restée sans effet, alors que l'injection de la même dose, dans le ventricule, a provoqué des effets manifestes. Cette observation nous montre bien la supériorité du procédé consistant à faire des injections intra-ventriculaires lorsqu'il s’agit d'atteindre la masse nerveuse.
La Thyroïde
Au point de vue anatomique, la thyroïde est bien connue, aussi nous paraît-il inutile d'insister; quant à son rôle physiologique, on considère la thyroïde comme appartenant à la catégorie des glandes à sécrétion interne.
L'hypothyroïdisme, qu’il provienne d'une atrophie de la glande ou de Ja thyroïdectomie (Schiff) produit des phénomènes constants, dont l’ensemble constitue le myxoœdème; cel état est caractérisé essentiellement par le dessèchement et l'épaississement de la peau, la tendance à la chute des poils, une diminution du tonus musculaire et de pouvoir thermo-régulateur de la peau. (Lorrain et Smitt), ainsi qu'une élévation du seuil d'assimilation des hydrates de carbone; on s'aperçoit, en outre, que le système nerveux est fortement affecté.
Chez l'enfant, l’hypothyroïdisme détermine un arrêt de développement portant spécialement sur le squelette; ie cartillage des os reste, en effet, longtemps incomplètement ossifié. Le développement des organes génitaux est également retardé, les téguments sont gonflés. L'enfant devient idiot, probablement par arrêt de développement cérébral : c’est le crétinisme.
En ce qui concerne les corrélations de la thyroïde avec les autres glandes, il faut mentionner en premier lieu les rapports avec les glandes génitales.
La thyroïde s’hypertrophie à la puberté, aux périodes menstruelles et dans la grossesse. D'autre part, à la suite
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de la thyroïdectomie, on constate un ralentissement dans le développement des glandes génitales, déterminant un état d'infantilisme.
L'ablation du pancréas augmente la substance colloïde de la thyroïde. La glucosurie provoquée par l’extirpation du pancréas disparaît si lon pratique la thyroïdectomie.
La thyroïde à également des rapports importants avec les capsules surrénales. La thyroïdectomie diminue l’activité de la sécrétion surrénale: Par contre, l'injection intra-veineuse de l'extrait thyroïdien provoque une augmentation de l’adrénaline dans le sang. D’après Ott et Scott, la sensibilité à l’adrénaline serait augmentée par la sécrétion thyroïdienne. En outre, des rats nourris avec de petites doses de corps thyroïdes desséchés ont, au bout de 4o jours, présenté de l’hypertrophie des capsules surrénales, portant surtout sur la substance corticale. :
Nous avons déjà parlé des rapports de la thyroïde avec l'hypophyse dans le chapitre précédent. Rappelons seulement que l’ablation ou l’atrophie de la thyroïde a @es effets très nets sur le corps pituitaire qui, non seulement subit une hypertrophie, mais encore montre des signes très visibles d’hypersécrétion.
L'administration de corps thyroïde par voie bucale détermine une disparition rapide du glycogène du foie, sans que pour cela il y ait de la glucosurie. corse ei Cramer.)
Chez l’homme normal, l’administration d'extrait thyroïdien produit un abaissement de la pression sanguine, mais, par contre, chez le diabétique, on constaterait une augmentation de cette même pression sanguine.
. L'addition de glande thyroïde à la nourriture produit chez les animaux une augmentation du métabolisme azoté et provoque un diminution du tissu adipeux.
Chez les tétards, la métamorphose est remarquablement,accélérée par l'administration de thyroïde.
Chez les chats nourris avec de la thyroïde on a conslaté une augmentation des cellules pancréatiques avec mitoses. (Kojima.)
L'administration prolongée de thyroïde arnène un. amaigrissement et souvent de la glucosurie. Dans les cas extrêmes, on peut avoir d’autres effets attribuabies à une excitation du sympathique cervical, comme l’exophtalmie et la mydriase. Parfois, il s’y ajoute de l'agitation psychique, de l’insomnie, ainsi que des tremblements dans les membres. On peut provoquer également une forte hypertrophie du cœur .(Hosking et Hering.) En résumé, le syndrome du goître exophtalmique.
Beaucoup ide ces symptômes ont été attribués à une hypertrophie probable des capsules surrénales avec surproduction d’adrénaline.
Quant aux injections intra-veineuses d'extrait thyrotdien, le résultat immédiat est une chute très accentuée, mais passagère, de la pression sanguine dûe en grande partie à la dilatation des vaisseaux périphériques. Ce phénomène ne se produirait pas chez le lapin d’après Asher.
L'abaissement de la pression sanguine est tout aussi marqué après l’administration d’atrophine, de sorte que cet effet n’est pas dû au nerf vague.
COBAYE de 85o)gr. TR. = 37,7.
10 h. Injection de 0,2 cm3 d’extrait frais de thyroïde de bœuf dilué à 12,5.
Immédiatement après l'injection, rien de particulier.
10 h. c2. Le cobaye cherche à se sauver.
10 h. 05. Mächonnement l'animal va et vient.
10 h. 10. L’agitation diminue.
10 h. ni L'animal paraît abattu. T. R. — 36,8.
10 h. 45. Même état. T. R. = 36,2.
40 h. 55. Immobilité. T. R. = 36,2.
11 h. 05. Même état. T. R. = 35,9.
11 h. 30. L'animal est moins abattu.
12 h. L'animal paraît tout à fait remis. T. R. = 38.
COBAYE de 660 gr. T. R. = 37,5.
11 h. Injection de 0,2 cm3 d'extrait Doubs de thyroïde de bœuf, dilué à 1.2. !
{Immédiatement après l’injection, grande agitation, cris, le cobaye cherche à se sauver.
11 h. 05. L'animal est calme. T. R. — 35,5.
11 h. 25. L'animal est prostré et abattu. T. R. = 34,3. 12h40: L'animal est remis TR) =:373
COBAYE de 480 gr. T. R. = 38,7.
13 h. Injection de 0,2 cm3 d'extrait frais de thyroïde de porc dilué à 1.2.,
Immédiatement après l'injection, rien de particulier.
13 h. or. Soubresauts.
13 h. ob. L'animal est calme .
13 h. 10. Même état. T. R. — 3
14 h. 10. Même état. T. R. = 37.3,
15 h. L'animal est immobile, T
L'animal meurt dans la nuit.
COBAYE de 570 gr. T. R. = 38,0.
10 h. Injection de 0,2 cm3 d'extrait frais de thyroïde de porc dilué à 12,5.
Gore
Immédiatement après l'injection, très forte agitation. Mouvements de fuite, contracture des pattes.
10 h. 05. L'animal est remis. T. R. = 38.
10 h. 20. L'animal est calme. T. R. = 37,8.
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13 h. 05. L'animal est immobile. T. R. = 37,2.
Le lendemain l'animal est normal. *
COBAYE de 525 gr. T. R. = 38,0.
10 h. Injection de 0,2 cm3 d'extrait bouilli de thyroïde de porc dilué à 1.2,5.
Immédiatement après l’injection, rien de particulier.
12 h. 45. L'animal paraît normal. T. R. = 37,5.
12 h. 55. L'animal reste immobile, les yeux fermés. OR = R07308
13 h. 15. L'animal est hébété.
15 h. Faiblesse très grande.
17 h. 10. L'animal meurt,
CI
COBAYE de 640 gr. T. R. — 36,8.
13 h. Injection de 0,2 cm3 d’extrait frais de thyroïde de bœuf dilué à 1,5.
Immédiatement après l'injection, Au le cobaye tourne de gauche à droite, respiration accélérée.
13 h. 05. L'animal est calme, couché sur la table, yeux fermés.
13 h. 10. Tremblements.
13 h. 13. L'animal est toujours agité, excitabilité réflexeexanérée TRES 1 ;
14 h. 05. L'animal va et vient. TR: — 3702
HRPe
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17 h. 55. L’afimal est légèrement agité, légère glucosurie. T.. R. = 38,8.
20 h. 15. L'animal paraît normal. T. R. = 38,8.
Le lendèmain matin, l'animal est normal. T. R. = 375 7x
COBAYE de 670 gr: T. R. = 38,0.
16 h. Injection de 0,2 cm3 d'extrait frais de thyroïde. de bœuf dilué au 1.5.
_ Immédiatement après l'injection, vive agitation de l'animal qui va et vient.
16 h. 10. L'animal est toujours agité.
16 h. 20. Même étaat. TR. — 38,5.
16 h. 30. Toujours le même état. T. PR. = 38,8, forte glucosurie.
Le lendemain matin, 16 h. 4o, après l'injection, l’animal est toujours très agité. T. R: = 38,0.
COBAYE de 530 gr. T. R. = 37,4.
17 h. Injection de 0,2 cm3 d'extrait frais de thyroïde de bœuf dilué au 1.5.
Immédiatement après l'injection, forte agitation durant plusieurs minutes. |
17 h. o4. Mâchonnement.
r7 h. %o. Légère agitation. TR. = 39,2...
18 h. L'animal paraît normal. T. R. = 40,3.
18 h. 5o. L'animal ne présente rien de particulier.
Le lendemain matin, l'animal est trouvé mort.
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Les résultats que nous venons d'exposer nous montrent que les effets produits par l'injection intra- ventriculaire d'extrait de thyroïde sont différents suivant que la dose injectée est forte ou faible. |
Dans les premières observations, où la dose injectée a été relativement forte, nous enregistrons, immédiatement après l'injection une hyperexcitabilité passagère suivie d’un état (de torpeur et d’immobilité n’atteignant point toutefois l’état léthargique constaté dans les expé- : riences faites avec de l'extrait d’hypophyse. Dans ces cas on constate également une baisse notable de Ja température. Cette baisse est passagère.
Dans les cas où la dose d'extrait injecté a été te faible, on ‘enstate, dès l'injection, une forte agitation per-
sistant pendant toute l’expérience. En même temps, on :
enregistre une forte augmentation de la température. Cette hvperthermie est également passagère et la température redevient normale lorsque l’agitation a cessé.
/ La Rate
Le rôle de la rate, comme glande à sécrétion interne, est fortement discuté, de nos jours nombre d'auteurs refusent encore à la rate toute fonction endocrine. Schäffer, lui-même, dans son: ouvrage sur les glandes à sécrétion interne, dit en parlant de la rate : « Nous savons si peu de choses des sécrétions internes de ces tissu lymphoïdes, en comparaison des connaissances que nous avons de celles de la thyroïde des parathyroïdes, de l’apophyse, des capsules surrénales, que nous pouvons, au moins, provisoirement exclure la rate des glandes qui. déversent des agents chimiques dans le sang en vue d'influencer d’autres organes. »
Dans un travail récent, Stern et Rothlin, ont montré le rôle que joue la rate comme facteur hypertonisant des fibres musculaires. Ces auteurs admettent que la rate possède une hormone spécifique à caen ils ont donné le nom de « Liénine ».
D'autre part, on admet que l’ablation de la rate augmente le métabolisme.
Les animaux splénectomisés consommeraient plus de nourriture que les animaux normaux sans cependant augmenter de poids, ce qui indiquerait une influence de la rate sur la nutrition permettant ainsi une utilisation plus parfaite des aliments, c'est-àdire une épargne de consommation. (Charles Richet). On constate, en outre, une augmentation considérable des échanges respiratoires après la snlénectomie.
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On doit remarquer que cette opération ne produit pas les mêmes effets chez les diverses spèces animales comme l’ont démontré Stern et de Morsier.
On considère encore la rate comme l'organe producteur d’une sécrétion interne qui activerait le ferment protéclytique.
En ce qui concerne les corrélations avec les autres glandes à sécrétion interne, il faut noter l’antagonisme entre la rate et la thyroïde au point de vue de l’hématopoïèse.
(Dubois) et au point de vue de la résistance à l’asphyxie.
(Streuli).
.COBAYE de-58o gre T.'R.:= 38,0.
10 h. Injection de 0,2 cm3 RU frais de Hate de bœuf dilué au 1.3.
Immédiatement après l'injection, rien de particulier.
10 h. 05. L'animal continue à rester calme.
10 h. 40. Même état.
14 h.-19. Crise de convulsion.-T:R:=187;7.
15 h. 30. L'animal fait des bonds dans sa cage, agitation en mème temps, faiblesse.
L'animal meurt dans la nuit.
GOBAYE de 780197 TTR: — 88,"
10 h. Injection de o,2 cm3 d’extrait bouilli de rate de bœuf dilué à 1.2
Immédiatement après l'injection, chute de l’animal, contraction violente, mouvements de fuite, au bout de quelques instants l'animal se relève, titube en marchant, tombe de côté.
10 h. 05. Agitation et faiblesse,
10 h. 25. L'animal paraît épuisé.
Er je
10 h. 35. Hérissement des poils, frissons.
t1,h. 35. L'animal paraît normal. T. R. = 88,0.
COBAYE de bro gr. TR 238 "AC Injection de 0,2 cm3 d'extrait de rate bouilli de bœuf dilué au 1.2. | |
Immédiatement après l'injection, l’animal tombe.
12 h. or. Mouvements de fuite, crise de convulsions, survient une phase paralvtique.
19 h. 0. L'animal reprend sa mobilité, saute de ses
quatre pattes.
19 h. 30. L'animal complètement flasque, peut être facilément plié tonus musculaire jorement diminué. 13 h. Soubresauts.
‘13h. 30. L'animal est calme. T. R. = 38,6.
Le lendemain l'animal est normal.
COBAYE de:565 gr."T. R + 38,7.
10 h. Injection de 0,2 cm3 d'extrait de rate bouilli de bœuf dilué à 1.2,5.. | Immédiatement après l'injection, violentes secousses, mâchonnément, affaiblissement du train postérieur. 10 h. 10. Agitation désortdonnée de l'animal qui ne. des cris plaintifs, grattage. T. R. = 38,3.
14 h. 35. Toujours même état. T. Re OP:
15 h. 35. Faiblesse extrême.
16 h. 25. Mort. 6
np
Il résulte de ces expériences que l'injection .intra-ventriculaire d'extrait frais ou bouilli de rate provoque régulièrement et immédiatement après l'injection, une agitation très forte caractérisée par des tremblements," des frissons, des cris et des sauts. ;
En même temps, se manifeste une très grande faiblesse, l’animal manque subitement de force, tombe sur le côté, se relève aussitôt pour retomber un peu plus loin.
Nous avons, également, remarqué une parésie du train postérieur de l'animal qui, faisant effort avec ses pattes de devant, traîne quelquefois son arrière-train.
A cette première période d’agitation et de faiblesse concomittente en succède une seconde durant laquelle l’animal présente un état de fatigue sans torpeur toutefois. On ne constatait point, non plus, de changement de température.
Chez le chien on constate en outre une sécrétion abondante.
Nos expériences tendent à établir que l'injection d'extrait de rate dans les ventricules latéraux du cerveau détermine une anesthénie prononcée et une agitation violente se manifestant dès le début. Il reste à se demander si ces phénomènes sont (dus à la Liénine, elle-même, ou à d’autres substances renfermées dans la rate.
Il faut remarquer que l'injection intra-veineuse ou sous-cutanée d'extrait de rate n’a produit nullement les effets que nous venons d'indiquer.
Les Capsules surrénales
Il est établi que le principe actif des capsules surrénales l’adrénaline qui fut découverte par Takamine est l'excitant spécifique du système sympathique. D'autre part, on admet généralement que les noyaux optostriés qui constituent une partie des paroïs des ventricules latéraux du cerveau représentent le siège des centres sympathiques supérieurs.
Il nous a donc paru intéressant d'étudier les effets produits par l'injection des extraits de capsules surrénales dans les ventricules latéraux, injection mettant la substance active en contact direct avec le cerveau.
Nous voulons résumer très rapidement les connaissan- _ces des fonctions physiologiques des capsules surrénales médulaire et de la substance corticale, ainsi que leurs constitutions anatomiques.
L’épinéphrectomie bilatérale totale amène une mort plus ou moins rapide suivant les différentes espèces d’animaux, et suivant que l’extirpation se fait en un temps ou en deux. On constate généralement à la suite de l'Epinéphrectomie les symptômes suivants : l'animal est moins actif, il présente de la faiblesse musculaire, la température est fortement abaissée, le pouls est faible, Ia pression sanguine, qui pendant un certain temps ne subit pas de variation, baisse un peu avant la mort de l'animal. |
Dans la maladie d'Adison, ou il s’agit, comme on le sait, d’une destruction lente de la glande, on a le syndrome suivant : débilité générale avec diminution du tonus, faiblesse musculaire, perte de l'appétit, vives douleurs abdominales, pigmentation bronzée de la peau, fléchissement du cœur et une cachexie de plus en plus marquée aboutissant à la mort.
Quant aux fonctions propres, soit de la substance corticale soit de la substance médullaire, nous rappellerons ce qui suit
La substance corticale Contient beaucoup de lipoïdes * principalement de la cholestérine et de la lécithine, a fait
naître l’idée que l'écorce pouvait être un centre de pro- “ductiën des lipcides du corps (Chauffard, Bernhard, Wlhitte et Weltmann). ;
Quant aux corrélations de l'écorce avec les autres parties du corps, nous savons fort peu de choses. Dans les cas d'insuffisance sexuelle, l’écorce reste petite, alors qu'au contraire elle s’hypertrophie dans la grossesse.
Des relations entre le développement des substances formées dans le cortex surrénal et celle constituant les hémisphères cérébraux paraissent résulter du fait que chez le fœtus humain et chez l'enfant l'écorce surrénale est bien développée, alors que chez le fœtus anencéphale, elle manque totalement, |
C’est à la cholestérine que serait dû le rôle joué par les surrénales dans tous les états toxi-infectieux. (Mulon et Porak.
Quant aux injections d'extrait d’écorce, elles n'ont ja- _ mais produit d'effets appréciables, quelque fut le mode d'administration. |
La substance médulaire est beaucoup mieux connue, c'est du reste, elle qui produit l’adrénaline.
La substance médulaire a des corrélations étroites avec
des autres glandes. C’est ainsi qu'on conslate des relations (directes entre le développement des glandes sexuelles et celui de la substance médulaire des capsules surrénales. L'administration d'adrénaline préduit chez l'animal une augmentation de la secrétion biliaire. A petite dose,
l’adrénaline produit une transformation rapide du gly-
cogène du foie en sucre,-action qui Eee être annulée par l’atropine et l'ergotoxine. ‘
L’ablation des capsules surrénales provoque un flot de sucre: pancréatique qui peut être arrêté par l'injection de
. l'adrénaline. (Penberton et Sweet.)
Le simple badigeonnage du pancréas avec une solution d’adrénaline provoque une glucosurie ‘intense comparable à celle produite par l'extirpation de cet organe. (Herter et Wakemann).
La quantité d’adrénaline est en rapport direct avec le
corps thyroïde, elle diminue après thyroïdectomie. et augmente après injection de corps thyroïde.
_ En ce qui concerne les relations avec l’hypophyse, on sait que l'effet d’une injection d'extrait de glande pituitaire est renforcé, si on la fait précéder d’une dose même faible d’adrénaline..
Les effets produits par les extraits ont été largement étudiés. On a établi que l'injection intra-veineuse d’un extrait de substance médulaire, produit une élévation in-
.tense et immédiate de la pression sanguine attribuée à la
contraction des artères périphériques; en même temps, on enregistre un ralentissement (des battements cardiaques. Ce ralentissement ne se manifeste pas si les nerfs vagues sont sectionnés ou paralysés par l’atropine. Dans ces cas, on constate même une grande accélération du pouls et un renforcement des contractions cardiaques. L'augmentation de la pression est de courte durée, elle disparaît graduellement et la pression descend finalement au-dessous du niveau primitif.
Les artères les plus influencées sont celles du territoire splanchnique, les vaisseaux du cerveau sont peu ou pas contractés, les corronaires ne sont pas touchés.
L’injection d'adrénaline, à petite dose, provoque dans le système pulmonaire, une vaso-dilatation, tandis que l'injection de fortes doses produit une vaso-constriction (Langlois et Desbuis).
L'effet vasculaire se manifeste même après destruction complète du système nerveux central, ainsi qu'après section des nerfs vaso-moteurs. L’injection intra-veineuse de très petites doses d'adrénaline produit une chute de la pression au lieu d’une élévation (Moore et Purnton). L'injection 1de doses considérables peut provoquer « un délirium cordis ».
En ce qui concerne l’action sur le système musculaire lisse on constate soit une augmentation des contractions (sphincter du pylore, valve-iléocoecale, rate, vagin, utérus (Cushny) vas déférens, rétracteur du pénis (Fletcher), soit un relâchement (RROphAgE estomac, intestins, vésicule biliaire).
Certains muscles de l'orbite sont également excités, l'œil tend à saillir, la fente palpébrale s'agrandit, la pupille se dilate (Meltzer et Auer).
On sait aussi que l'injection d’adrénaline produit un jet de salive analogue à celui causé par l'excitation du sympathique cervical. L’injection adrénaline excite également les glandes sudorales.
En injection sous-cutanée, l’adrénaline produit invariablement de la glucosurie et l’hyperglycémie.
COBAYE de 695 gr. T. R. — 38,6.
10 h. Injection dé 0,2 cm3 d'extrait bouilli de substance corticale dilué à 1.3.
Immédiatement après l'injection, cris, mâchonnements, soubresauts.
10 h. 10. Soubresauts.
10 h. 25. Même ANT. = :27:0;
10 h. 45. Même état. T. R. 38,6.
COBAYE de 690 gr. T. R. = 38,8.
12: h. Injection de 0,2 cm3 d'extrait bouilli de substance corticale dilué à 1.3.
- Immédiatement après l'injection, rien de particulier. 12 h. 05. Soubresauts, faiblesse concomitante. 15 h. 15. Même état. T. R. — 36,8.
- 12 h. vo. Mâchonnement. à 12 h. 45. Excitabilité réflexe légèrement diminuée. Na AS PS 17 h. Mort.
COBAYE de 555 gr. T. R. — 37.0.
13 h. Injection de 0,2 d'extrait frais de substance corticale, dilué à 1,3. k Immédiatement après l'injection, vive agitation (de l'animal, qui tourne de gauche à droite, soubressauts de temps en temps.
13 h. 05. Soubressauts.
13 h. 10. Soubressauts.
= 13 h. 15. L'animal paraît fatigué.
_13 h. 20. Torpeur profonde. L'animal a les yeux fermés. É 13 h. 50. Même état.
13h. 55. L'animal reste dans la position où on le met. 16 h. 40. Torpeur moins prononcée, très forte gluco-
surie.
15 h. 5o. Les soubressauts sont très forts.
19 h. 50. Mort. PRES | :
Fe 4
COBAYE.de:580 gr. TR: =°38.8.
10 h. Injection de 0,2 Cm3 d'extrait frais de substance modulaire, dilué à 1,8.
Immédiatement après l'injection l'animal est très agité, sauts. ue ps
10 h..07. L'animal est calme.
10 h. 10. L'animal est calme.
10 h. 30. L'animal est calme.
13 h. Crise de soubressauts, forte glucosurie. :
14 h. 40. L'animal est’calme. ER
h. 4o. L'animal est Calme
16 h. 4o. Crise de convulsion.
L'animal meurt dans la nuit.
COBAYE de. {80 gr. T. R: = 997,4,
10 h. Injection de 0,2 cm3 d'extrait bouilli de substance médulaire, dilué à 1,6. | :
Immédiatement après l'injection, violents soubressauts.
10 h. 10. La sensibilité de l'animal paraît diminuée.
10 h. 35. L'animal est immobile, T. R. = 36.
12 h. Même état. T. R: = 34,5:
L'animal meurt dans la nuit. f
| Conclusions
ee ——_—_—_—_—_—
- Les résultats obtenus par l'introduction des extraits de -glandes à sécrétion interne dans les ventricules diffèrent considérablement de ceux obtenus par l'introduction de cés mêmes extraits dans la circulation générale. En effet, dans beaucoup de cäs nous avons pu constater soit des effets d'excitation, soit des effets de paralysie à la suite de J'injection intra-ventriculaire, tandis que l'injection de doses bien plus fortes dans la circulation restait sans résultats.
La différence des effets peut s'expliquer aisément à la lumière des résultats obtenus par Stern et Gautier dans leurs recherches sur les rapports entre le système nerveux, le liquide céphalo-rachidien et le sang ! Ces auteurs ont en eflet pu montrer que certaines substances dont l'introduction dans la circulation générale n'était suivie d’aucun phénomène nerveux, provoquait des effets très violents lorsqu'elles étaient introduites directement dans le liquide céphalo-rachidien, c’est-à-dire mise en contact directe avec les éléments nerveux. Nous pouvons donc admettre que vis-à-vis de certaines hormones, la barrière hémato- -encéphalique exerce son action en empêchant leur entrée du sang dans le liquide C. R.
Mais, sans même admettre une résistance absolue au passage des hormones du sang dans le liquide CG. R., on peut admettre l'hypothèse que le manque d'efficacité sur le système nerveux ide l'administration des extraits glan-
PA dulaires est dû au fait que par suite de la dilution relativement forte de la substance active dans le Sang, la quantité qui parvient au contact des éléments nerveux est trop insignifiante pour pouvoir produiré un effet notable.
Nous avons pu constater, d'autre part, que l'injection de l’extrait glandulaire sous la dure-mère produisait souvent des effets moins accentués que l’injéction dans les espaces ventriculaires, comme l’avaient déjà montré Stern et Gautiér pour différentes substances.
Ces auteurs sont arrivés à la suite de nombreuses expé-. riences à la conclusion que le meilleur moyen:pour atteindre les divers centres nerveux est représenté par l’introduction de la substance voulue dans les ventricules, de préférence dans les ventricules latéraux.
Les résultats obtenus dans nos expériences confirment pleinement cette manière de voir. a
L'objection très grave qui peut être faite à nos expériences est que dans la plupart des cas nous n’injections pas uniquement l’hormone spécifique de telle ou telle glande, et que, par conséquent, les effets observés pouvaient être attribués en partie tout au moins à des substances non spécifiques organiques et inorganiques se trouvant en quantité plus ou moins grandes dans les extraits ti$sulaires. Cette objection est pleinement justifiée et pour pouvoir se prononcer sur l’action de l'élément spécifique d’une glande à sécrétion interne, il ne faudrait utiliser que l'hormone dûment isolée. Or, jusqu'ici nous n'en possédons qu'un nombre bien restreint, et dans la grande majorité (des cas, nous sommes encore obligés d’avoir recours à des préparations dans lesquelles l'effet de la substance active spécifique est souvent masquée par l’action des substances secondaires souvent difficiles à enlever.
Malgré ce défaut capital, à l'emploi des extraits glandulaires plus ou moins purifiés, nous avons pu, dans bien
Las
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des cas, contrôler des effets particuliers sur le système nerveux central à la suite de l'introduction de nos préparations dans le système ventriculaire, alors que l’administration de ces mêmes substances par voie hypodermique ou intravasculaire est restée sans le moindre effet, la barrière hémato-encéphalique s’opposant à l'entrée des substances actives dans le liquide C. R. et d'arriver ainsi en contact avec les éléments nerveux centro-spinaux.
Vu, le Doyen, à Vu, le Président, ROGER: G.-H. ROGER.
Vu et permis d'imprimer :
Le Recteur de l'Académie de Paris :
CHARLETY.
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