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entratne une forte diminution du taux de d~carboxylation de l'acide r-cyst6ine- 
sulfinique, cette m~me hormone ne provoque, d'une mani~re g6n~rale, aucune modi- 
fication sensible du taux de la dopad6carboxylase; cependant, chez certains groupes 
d'animaux on observe une augmentation de tr~s faible amplitude de l'activit6 enzy- 
matique. 

Aucune action nette de l'oestradiol in vitro sur la d6carboxylase de l'acide 
cyst6inesulfinique n'a pu 6tre mise en 6vidence. 
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S U M M A R Y  

The influence o/ovarian and thyroid hormones on two am*no acid 
d~carboxylases in rat liver. Existence o/ two independent control mechanisms 

Injections of physiological doses of oestradiol strongly diminish L-cysteinsulphinic 
acid decarboxylation and slightly increase L-3,4-dihydroxyphenylalanine decarboxy- 
lation in the liver of thyroidectomised rats. The injection of physiological doses of 
thyroxine reduces both decarboxylations in the female rat following ovariectomy and 
thyroidectomy. Thus for the two enzymes studied there are two independent types 
of hormonal regulation. 

INTRODUCTION 

Des exp6riences r6centes 1-3 ont montr6 que, dans le foie du rat, deux d6carboxylases 
d'acides amin6s sont sensibles, b. des degr6s divers, aux hormones ovariennes. Dans 
le cas de la d6carboxylation de l'acide L-cyst6inesulfinique, le niveau de la r6action 
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est fortement diminu4 par des injections d'oestradiol, fortement augment6 apr6s 
ovariectomie et, chez la femeUe, diminu6 apr6s la pubert6. Darts le cas de la d6carboxy- 
lation de la L-3-4 dihydroxyph6nylalanine (dopa), l 'action des hormones ovariennes 
semble s'exercer en sens contraire k celui observ6 pour la d6carboxylation de l'acide 
cyst6inesulfinique et d'une fa~on beaucoup moins marqu6e: le taux de d6carboxyla- 
tion est significativement plus grand chez la femelle que chez le male bien que les 
differences soient de faible amplitude, des injections d'oestradiol entratnent dans tous 
les cas une 16g6re augmentation de la d6carboxylation quoique g6n6ralement les 
diff6rences ne soient pas significatives. Toutefois l 'ovariectomie ne provoque aucune 
modification sensible de la r6action. 

D'autres exp6riences 4 ~ ont mis en 6vidence l'influence des hormones thyroi- 
diennes sur les deux d6carboxylases du foie; les activit6s enzymatiques sont diminu6es 
par des injections de fortes doses de thyroxine, augment6es apr6s thyroidectomie et, 
dans ce dernier cas, ramen6es ~t un niveau normal par des injections de doses physiolo- 
giques de thyroxine; soulignons que les hormones thyroidiennes, contrairement aux 
hormones ovariennes, provoquent des modifications tr6s nettes et de m~me sens sur 
les deux enzymes 6tudi6s. 

t~tant donn6 les interrelations entre s6cr6tion thyroidienne et s6c6tiron ovarienne, 
on pouvait se demander si les deux r6gulations observ6es sont d4clench6es l 'une par 
l 'autre ou si, en dehors des influences r6ciproques des oestroghnes et des hormones 
thyroidiennes sur la thyroide et l 'ovaire, il existe in vivo des actions ind6pendantes 
de la thyroxine et de l'oestradiol sur les deux d6carboxylases consid6r6es. Puisque la 
thyroxine agit sur la d6carboxylation de l'acide cyst6inesulfinique chez la femelle 
ovariectomis~e 5, il semble d6jk possible d'affirmer que, dans le cas de cet animal et 
de cet enzyme, l 'action des hormones thyroidiennes ne fait pas intervenir la s6cr6tion 
ovarienne. Les r6sultats du present travail montrent que dans tous les groupes d'ani- 
maux examin6s et pour les deux d6carboxylases 6tudi6es il existe une action de la 
thyroxine ind6pendante de la pr6sence des ovaires; inversement il existe 6galernent 
une action de l 'oestradiol ind6peudante de la pr6sence de la thyroide. 

METHODES 

Les conditions exp~rimentales de traitement des animaux et de mesure des vitesses 
de d6carboxylation sont, en grande partie, d6crites dans un article pr6c6dent 6. 
Lorsque les animaux sont ovariectomis6s-thyro~'dectomis~s, les deux op6rations sont 
faites successivement au cours de la m~me anesth6sie. Les d6carboxylations sont 
g~n~ralement mesur~es trois semaines et, dans certains cas, une semaine apr~s les 
op6rations. Les injections d'oestradiol (Io ~g de benzoate d'oestradiol en solution 
dans l'huile neutralis6e) ou de thyroxine (IO t~g de DL-thyroxine en solution physiolo- 
gique) sont faites chaque jour pendant les 8 ~ 12 derniers jours avant  les dosages. 

RESULTATS 

Influence de l'infeation d'oestradiol sur les deux d~carboxylases dans le /oie de l 'animal 
thyro~dectomis& 

Rat mdle et rat [emelle. Les r6sultats obtenus sont rapport6s dans le Tableau I. 
Aussi bien chez le male que chez la femelle thyroidectomis6s, la d6carboxylation 
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T A B L E A U  I 

INFLUENCE D'INJECTIONS D'OESTRADIOL SUR LEE D]~CARBOXYLATIONS DE L'ACIDE CYSTI~INE- 
SULFINIQUE ET DE LA DOPA PAR LE FOIE DU RAT THYRO]~DECTOMISE 

Les ra t s  males sont  thyroidectomis6s 3 semaines avan t  les dosages, les injections quotidiennes de 
i o ~g d 'oestradiol  sont  effectu6es pendan t  les 12 derniers jours.  Les rats  femelles sont  thyroidecto- 
mis6s une semaine avan t  les dosages, les injections quotidiennes de i o/~g d'oestradiol  sont  effectu6es 

pendan t  cette semaine. 

M ~les thyor~dectomisds Femelles thyro~dectomisdes 

Tdmoins lnjectds Tdmoins lnjectdes 

Nombre  d ' an imaux  

Poids des an imaux  au d6but  
des injections (en g) 

Diff6rence de poids entre le 
d6but  et la fin des injec- 
t ions (en g) 

Poids des foies (en g) 

Qcoz ACS § 

Qcoz dopa§ 

8 8 8 8 

I49 ± 5" 145 ± 9 158 ± 3 192 ± I 

+ I I  ± 3  + 3  ± 2  + 4 . 5  ± 4  - - 3  ± 5  
0 . 0 2 <  P <  0.05** 

5.00 ± 0.25 5.00 ± 0.35 5.4 ° ± 0.40 

- - P L P * * *  7.I2 ± 0 . 8 6  4.33 ± 0 . 6 2  3.51 :~: o,53 
0.02 < P < 0.05 

+ P L P  7.4 ° ± o,88 4.62 ± 0.66 3.73 ± 0.53 
0.02 < P < 0.05 

- -  P L P  3.75 :k 0.29 4.IO ± o . Io  
P > 0.20 

+ P L P  5.77 ± 0.32 6,57 ± 0.20 
0 . 0 5 <  P< o. io  

Modification de la ~ - -  P L P  - -  39 
d*carboxylat ion 
de ACS (%) + P L P  - -  3 8 

Modification de la ~ - -  P L P  ( +  9) § § 
d6carboxylat ion 
de la dopa (%) + P L P  ( +  14) 

6.60 ± 0.35 
0.02 < P <  0.05 

1.2o ± 0.25 
o.ooi < P < o.oi 

1.3o ± 0.26 
o.ooI < P < o.m 

- -  66 

- -  6 5  

* D6viation s tandard  de la moyenne.  
** P = facteur de probabilit6, pa r  r appor t  aux an imaux  tdmoins correspondants .  

*** PLP  = phospha te  de pyridoxal .  
§ ACS = acide L-cystdinesulfinique; dopa = L-dihydroxyph6nylalanine.  

§ § Les chiffres entre parentheses  correspondent  ~, des diff6rences s ta t i s t iquement  non significatives 
et ne sont  donnds qu '£  t i tre d ' indication. 

de l'acide cyst6inesulfinique est significativement diminu6e (38 % chez le mMe, 65 % 
chez la femelle) k la suite d'injections de doses physiologiques d'oestradiol. Au con- 
traire, dans le cas de la dopa d6carboxylase, il n 'y  a aucune diminution d'activit6 
mais une tendance ~ l 'augmeutation dans le foie du rat  male thyroidectomis6 et 
traitd par l'oestradiol. On volt done que l 'oestradiol agit sur les deux d6carboxylases 
chez l 'animal thyroidectomis6 dans le mSme sens que chez l 'animal normaP. 

Rat ovariectomis& I1 ressort tout  d 'abord des chiffres du Tableau I I  que chez la 
femelle ovariectomis6e-thyroidectomis6e les niveaux des deux d6carboxylases sont 
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T A B L E A U  II  

INFLUENCE D'INJNCTIONS D'OESTRADIOL SUR LES D/~CARBCXYLATIONS DE L'ACIDtg CYSTI~INt~- 
SULFINIQUE ET DE LA DOPA PAR LE FOIE DU RAT FEMELLE OVARII~CTOMISI~ ET DU RAT FEMELLE 

OVARIECTOMISi~-THYROIDECTOMIS]~ 

Les  ra t s  son t  ovar iec tomis6s  ou ovar iec tomis~s - thyro idec tomis~s  3 s ema ines  a v a n t  les dosages,  
les in jec t ions  quo t id i ennes  de io  /~g d 'oes t rad io l  son t  effectu6es p e n d a n t  les 12 derniers  jours .  

FemeJles ovariectomisdes Femelles ov~riectomisdes-thyrogdectomisdes 

Tdmoins ln]ectdes Tdmoins In~ectdes 

N o m b r e  d ' a n i m a u x  

Poids  des  a n i m a u x  au d6bu t  
des  in jec t ions  (en g) 

8 9 8 7 

155 ± 4* 147 ± 6 147 ~ 5 139 ~ 5 

Diff6rence de poids  en t r e  le + 21 :J~ 2 + i z~ 2 + 8 ~= 4 o ± 2 
d6bu t  et  la fin des  injec-  P d  o.ooi  ** 
t ions  (en g) 

Poids  des foies (en g) 6.30 ± 0.3 ° 6.45 ~ 0.35 5.I5  ± 0.20 5.55 • 0.20 

- -  P L P * * *  1.7I ± 0.29 o.5o ~ o.18 3.95 ± 0.68 1.55 ± o.52 
o . o o l d P < o . o I  o . o o z ~ P 0 d o . o I § § § o . o I < P d o . o 2  

Qco~ ACS§ + P L P  2.08 ± 0.26 0.57 ~ o.18 4.15 _~ 0.69 1.73 ± 0.57 
P d o.ooi  o.oi  d P 0 d  o.o2 o.oi  ~ P ~  o.o2 

- -  P L P  2.28 ~ o . I I  2-7 ° =~ o.14 3.32 ~z o.31 4.02 ~c 0.32 
o.o2 d P d o . o 5  o . o o l d P 0 d o . o I  o . io  ~ P d o . 2 o  

Qco~ dopa§ + P L P  4.75 ± o.18 5.35 • 0.32 5.t  7 ± 0.28 6.90 ~ 0.33 
o . Io  d P ~ o . 2 o  0.2 < P 0 d  0.3 o . o o I ~ P ~ o . o I  

Modificat ion de la { - -  P L P  - -  71 - -  63 
d6carboxy la t ion  
de ACS (%) + P L P  - -  73 - -  61 

Modificat ion de la { - -  P L P  + 19 ( + 2 I) §§ 
d~carboxy la t ion  
de la dopa  (%) + P L P  ( +  13) + 33 

* D~via t ion  s t a n d a r d  de la m o y e n n e .  
* *  P = fac teur  de probabilitY, pa r  r appo r t  a u x  a n i m a u x  t6moins  co r re spondan t s .  

*** P L P  = p h o s p h a t e  de pyr idoxa l .  
§ ACS = acide L-cyst6inesulf in ique;  dopa  = L-d ihydroxyphdny la l an ine .  

§§ Les  chiffres en t r e  p a r e n t h e s e s  co r r e sponden t  & des diffdrences s t a t i s t i q u e m e n t  non  significa- 
f ives  et  ne  son t  donn~s  qu ' / t  t i t re  d ' ind ica t ion .  

§§§ P0 = fac teur  de probabil i td,  pa r  r appor t /~  l ' an i ma l  ovar iec tomis& 

s i g n i f i c a t i v e m e n t  p l u s  61ev6s q u e  c e u x  o b s e r v e s  c h e z  l a  f e m e l l e  o v a r i e c t o m i s 6 e ,  ce  

q u i  p r o u v e  q u e  l ' e f f e t  d e  l a  t h y r o i d e c t o m i e  e s t ,  a u  m o i n s  e n  p a r t i e ,  i n d @ e n d a n t  d e  

c e l u i  d e  l ' o v a r i e c t o m i e .  D ' a u t r e  p a r t  l ' i n j e c t i o n  d ' o e s t r a d i o l  a u x  d e u x  g r o u p e s  d ' a n i -  

m a u x  f a i t  d i m i n u e r  t r ~ s  f o r t e m e n t  (62 ~ 72 %)  l a  d 6 c a r b o x y l a t i o n  d e  l ' a c i d e  c y s t 6 i n e -  

s u l f i n i q u e  e t  c e t t e  d i m i n u t i o n  e s t  d u  m S m e  o r d r e  d e  g r a n d e u r  c h e z  l a  I e m e l l e  o v a r i e c -  

t o m i s 6 e  e t  c h e z  l a  f e m e l l e  o v a r i e c t o m i s 6 e - t h y r o i d e c t o m i s 6 e .  E n  ce  q u i  c o n c e r n e  l a  

d ~ c a r b o x y l a t i o n  d e  l a  d o p a ,  l ' i n j e c t i o n  d ' o e s t r a d i o l  p r o v o q u e  u n e  a u g m e n t a t i o n  d e  

l ' a c t i v i t ~  d a n s  l e s  d e u x  g r o u p e s  d ' a n i m a u x ;  c e p e n d a n t ,  l e s  r 6 s u l t a t s  o b t e n u s  n e  
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d o n n e n t  pas  t o u j o u r s  des  d i f f & e n c e s  s igni f ica t ives ,  ce qu i  es t  s ans  d o u t e  df i  k l ' a c t i o n  

p e u  m a r q u 6 e  de  l ' o e s t r a d i o l  d o n n a n t  de  fa ib les  @carts e n t r e  les a n i m a u x  t 6 m o i n s  e t  

les a n i m a u x  in jec t6s  e t  p e u t - & r e  auss i  au  p e t i t  n o m b r e  d ' a n i m a u x  util is6s.  

On r e t r o u v e  d o n c  ici des  r6 su l t a t s  a n a l o g u e s  k c e u x  d6cr i t s  p lus  h a u t :  l ' i n j e c t i o n  

d ' o e s t r a d i o l  fair  d i m i n u e r  f o r t e m e n t  la d 6 c a r b o x y l a t i o n  de l ' a c ide  cys t6 inesu l f in ique  

et  t e n d  ~ a u g m e n t e r  celle de la d o p a  chez  l ' a n i m a l  t h y r o i d e c t o m i s 6 .  I1 s e m b l e  a ins i  

qu ' i l  ex i s t e  u n e  r6gu la t ion  p a r  l ' o e s t r a d i o l  d ' a m p l i t u d e  d i f f6ren te  p o u r  ces d e u x  

e n z y m e s  m a i s  t o u j o u r s  i n d 6 p e n d a n t e  des  h o r m o n e s  t h y r o i d i e n n e s .  

Influence de l'iniection de thyroxine sur les deux ddcarboxylases dans le [oie de la [emelle 
ovariectomisde el ovariectomis~e-thyrogdectomis~e. 

On c o n s t a t e ,  d ' ap r~s  les chi f f res  d u  T a b l e a u  III ,  que  des  i n j e c t i o n s  de IO vg  de  

TABLEAU II I  

INFLUENCE D*INJECTIONS DE THYROXINE SUR LES D~CARBOXYLATIONS DE L'ACIDE CYST~INE- 
SULFINIQU]~ ET DE LA DOPA PAR LE FOIE DU RAT FEMELLE OVARIECTOMIS~ ET DU RAT FEMELLE 

OVARIECTOMIS~-THYR0iDECTOMISE 

Les rats sont ovariectomis6s ou ovariectomis6s-thyroidectomis6s 3 semaines avant les dosages, 
les injections quotidiennes de IO /zg de thyroxine sont effectu6es pendant  les i2 derniers jours. 

Femelles ovariectomisdes FemeUes ovariectomisges-thyro[dectomisdes 

Tdmoins Injectdes Tdmoins Injectdes 

Nombre d'animaux 

Poids des animaux au d6but 
des injections (en g) 

Diff4rence de poids entre le 
d6but et la fin des injec- 
tions (en g) 

Poids des foies (en g) 

Qco~ ACS § 

- -  PLP*** 

+ PLP 

8 7 8 9 

155 4- 4* 16o 4- 4 147 4- 5 1 4 4  4- 5 

+ 2 1  4-2 + 2 1  4-2 + 8  4-4  + i i  4-4  

6.3o 4- 0.30 6.80 4- 0.20 5.15 4- o,2o 

1.7I 4- 0.29 1.69 4- 0.53 3.95 4- o,68 

2,o8 -¢- 0.26 1.87 4- o.54 4.15 4- 0.69 

- - P L P  2.28 4- O.ll 2.26 4- o.Io 3.32 4- o.31 

Qeo2 dopa§ + PLP 4.75 4- o.18 4.41 4- 0.20 6.90 ~z 0.33 

Modification de la / - -  PLP ~ o 
d6carboxylation i de ACS (%) + PLP ~ o 

Modification de la / - -  PLP ~ o 
d6carboxylation I de la dopa (%) + PLP ~ o 

5,6o 4- 0.3o 

1,77 4- o.4I 
o.oi -< P ~  o:o2"* 

1.96 4- 0.43 
O.OI ( P ( 0.02 

1.90 i O.15 
P ~ o.ooi 
3-75 4- o.31 

o.ooi < P - <  O.Ol 

- - 5 5  

- - 5 3  

- -  4 3  

- -  4 7  

* D6viation standard de la moyenne. 
* *  P = facteur de probabilit6, par rapport  aux animaux t6moins correspondants. 

*** PLP = phosphate de pyridoxal. 
§ ACS = acide L-cyst6inesulfinique; dopa = L-dihydroxyphdnylalanine. 
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thyroxine, dose voisine des doses physiologiques, entratnent chez la femelle ovariec- 
tomis6e-thyroidectomis6e des diminutions tr6s nettes (de l 'ordre de 5o %) des deux 
dfcarboxylations alors que des injections identiques ne provoquent aucune modifica- 
tion chez la femelle ovariectomis6e non thyroidectomis6e. Ces r6sultats sont analogues 
a ceux obtenus chez les femelles normales thyroidectomis6es et non thyroidectomis6es ~. 

On doit souligner que l'on retrouve ici, avec des animaux ovariectomis6s- 
thyroidectomisds inject6s de doses physiologiques de thyroxine le r6sultat observ6 
d6jk chez des animaux ovariectomis4s non thyroidectomis6s ayant  recu de fortes 
quantit6s de cette hormone 5, ~ savoir que Faction de la thyroxine se manifeste indf- 
pendamment de la pr6sence des ovaires. 

CONCLUSIONS 

Le fait essentiel qui ressort des r6sultats expos6s est l'existence de deux r6gulations 
hormonales, l 'une par les hormones thyroidiennes, l 'autre par les hormones ovariennes, 
ind6pendantes l 'une de l 'autre et agissant sur deux d6carboxylases d'acides amin6s 
dtudi6es dans le foie du rat. On constate en effet que les hormones thyroidiennes, dont 
Faction sur les deux d6carboxylases a 6t6 d6montr6e, agissent 6galement sur ces 
deux enzymes dans le cas de la femelle ovariectomisfe. On constate aussi que les 
hormones ovariennes, dont l'influence sur la d6carboxylation de l'acide cyst6ine- 
sulfinique a d6jk 6t(~ observ6e, sont actives sur ce m~me enzyme dans le foie de la 
femelle thyroidectomis6e. Enfin, en ce qui concerne l'action des hormones ovariennes 
sur la dopad6carboxylase, on n'observe qu'une tendance ~ l 'augmentation de l 'activit6 
enzymatique apr~s injection d'oestradiol, mais le fait important  pour l 'ensemble 
des r6sultats pr6sent6s ici est que eette action de l'oestradiol, not6e chez l 'animal 
normal, se retrouve chez l 'animal priv6 de thyroide. Cette ind6pendance des deux 
r6gulations n'exclut pas que les niveaux des deux d6carboxylations dans le foie 
puissent ~tre en pattie d6terminds par des interf6rences entre les deux s6cr6tions 
hormonales, mais les faits observ6s montrent que, au moins dans les conditions 
expdrimentales r6alis6es, cette influence est de faible importance par rapport k celle 
due aux actions hormonales non li4es l 'une 5 l 'autre. 
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Des injections de doses physiologiques d'oestradiol font diminuer fortement la d6- 
carboxylation de l'acide L-cyst6inesulfinique et augmenter 16g6rement celle de la 
L-3-4-dihydroxyph4nylalanine dans le foie du rat thyroidectomis6. Des injections de 
doses physiologiques de thyroxine font diminuer les deux d6carboxylations chez la 
femelle ovariectomis6e-thyroidectomis6e. Ii existe donc pour les deux enzymes 
6tudi6s deux rdgulations hormonales ind6pendantes l'une de l'autre. 
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S U M M A R Y  

The action of trypsin on native, PCMB-inactivated and urea-denatured PGADs 
isolated from different mammals  has been studied. I t  has been found that  the native 
enzymes in the presence of excess coenzyme are fully resistant to the action of trypsin. 
The native enzymes, which contain only the usual amount of bound coenzyme, are 
digested at a different rate, the order of decreasing digestibility being: dog > rabbit  
swine > beef muscle PGAD. The phenomenon is independent of the species from 
which the trypsins are isolated. All these PGAD preparations, however, are digested 
at an identical high rate when the dehydrogenases are inactivated with PCMB and 
again at an identical and still higher rate when denatured with urea. 

INTRODUCTION 

In a previous paper it has been reported that  native, fully active PGADs isolated 
from beef, swine and rabbit  muscle are digested by  crystalline beef trypsin at a 
different rate, the differences disappearing after heat denaturation t. I t  has also been 
found that  there is an inverse relation between the enzymic activity of the rabbit  
PGAD and its digestibility, the native enzyme in the presence of excess coenzyme 
(DPN) being fully resistant to the action of crystalline trypsin, whereas the PCMB- 
inactivated enzyme is digested at a much higher rate than the native PGAD, which 
contains only the usual amount of bound coenzyme 2. 

T h e  f o l l o w i n g  a b b r e v i a t i o n s  a re  u s e d  : P G A D  : D - g l y c e r a l d e h y d e - 3 - p h o s p h a t e  d e h y d r o g e n a s e  ; 
P G A  : D - g l y c e r a l d e h y d e - 3 - p h o s p h a t e  ; P C M B  : p - c h l o r o m e r c u r i b e n z o a t e  ; D P N  : d i p h o s p h o p y r i d i  n e 
n u c l e o t i d e ;  T C A :  t r i c h l o r o a c e t i c  ac id .  

Re#rences p. 2-fr. 


