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R61e de l'acide ascorbique - besoins, valeur th6rapeutique 
Par  A. GIROUD, Paris 

Alors que la notion de vitamines connexes semble 
se pr6ciser, il n'est peut-~tre pas inutile de faire le 
point au suiet de l'acide ascorbique. 

C'est un de ces 616ments essentiels qui, pour quelques 
organismes seulement constitue une vitamine indis- 
pensable, la vitamine C. 

I1 est synth6tis6 par tousles v6g6taux, sauf les cham- 
pignons et peut-~tre les autres plantes h6t6rotrophes. 
On le rencontre dans toutes les parties actives des 
plantes, mais en particuli~re abondance dans les tissus 
chlorophylliens. C'est 1£ la source de notre vitamine. 

Dans te r~gne animal, il se retrouve chez tous les  
organismes darts tous leurs organes et dans toutes les 
humeurs. Chez quelques-uns d'entre eux sa presence ne 
r6sulte pas d'une synth~se, il provient de l 'apport ali- 
mentaire. C'est le cas du cobaye, du singe et de l 'homme. 
Lorsque chez ces espbces cet apport  est insuffisant par 
suite de l'absence de v6g6taux frais, on voit apparaitre 
tes sympt6mes du scorbut dans la gen~se duquel une 
carence en vitamines P ou C s parait  se trouver souvent 
associ6e, comme l'avaient d6jA montr~ les recherches 
de SZENT-GY6RGYI et de ses collaborateurs. Ce point 
parait  bien 6tabli par les r6centes observations de 
PARROT, GALMICHE et COTEREAU 1 qui ont vu, chez 
l 'homme que la vitamine P gu6rissait le scorbut ayant  
atteint un stade irr6versible, c'est-A-dire rdsistant 
l'acide ascorbique. 

Malgr6 cette intervention tous les  faits d~montrent 
que l'acide ascorbique doit j ouer un r61e physiologique 
de premier plan et qu'il est n6cessaire de satisfaire les 
besoins des organismes incapables de le synth~tiser e. 

I ,  

R6le de l" acide ascorbique dam l'organisme 

La constitution de l'acide ascorbique et surtout sa pro- 
pri6t6 de s 'oxyder r6versiblement sont ~ la base de son 
r61e biologique. 

1 j .  PARROT, P. GALMICHE et H. COTEREAU, C. R. Soc. Biol., 
26 mai (1945). 

2 Los r6f~renccs r6ccntcs 6tant seules donn6es,voir pour les autres: 
GIROUD ct RATSmAMANGA. L'acide ascorbique, vitaminc C: HER- 
MASS (Paris 1942). 

H O ~  /OH O~,C_C/fiO 

HO--C--H + 2 H HO--C--H 

[ ~H,OH CFI,OH 
acide ascorbique acide d6hydroascorbique 

R6le dam les oxydations 

On a suppos6 que l'acide ascorbique intervenait dans 
les processus d'oxydation. Selon SZENT-G¥6RGYI, il 
serait un des derniers transporteurs d'hydrog~ne avant 
son oxydation d6finitive par l'oxyg&ne. Cette derniSre 
oxydation serait assurde par une oxydase cuprique, 
l'acide ascorbique-oxydase. 

O -+  acide ascorb.-oxydase <-- acid¢ ascorb. +-- 9. H 

H,O, peroxydase <-- Ilavone <---- acide ascorb. 
4 

2 H 2 0  

Une telle interpr6tation n'est pas ddfinitivement 
6tablie. On a bien retrouv6 la pr6sence de l'acide ascor- 
bique-oxydase dans une s6rie de v6g6taux et d'ani- 
maux, mais d'apr6s MENTZER, ni dans tous ni ~ tout 
moment, ce qui suscite certaines r~serves. Le r61e des 
flavones considdr6s ~ ce moment comme reprdsentant 
la vitamine P e s t  h revoir. Enfin, la formation de HaO2 
reste discut6e (H. C. STEINMAN et CH. R. DAWSON1). 

ADLER et GUNTHER ont 6galement envisag6 son 
intervention ~ l 'autre bout de la chalne des oxydations, 
de suite apr~s la d6hydrase. L'acide d6hydroascorbique 
oxyderait  l 'hydrod6hydrase en ddhydrase; mais le fait 
a 6t6 discut~. 

In vivo, les donn~es sont assez incertaines. Divers 
essais de consommation d'O 2 par des tissus isol6s 
(HSJER, HARRISON, QUASTEL et WHEATLEY) s e m -  

blaient montrer que l'absence d'acide ascorbique dimi- 
nuait les oxydations et que l'acide ascorbique les aug- 
mentait. Cependant certaines de ces exp6riences ont 
6t6 contest6es. 

1 HARRY C. STEINMAN Ct CI{ARLES R. DAWSON, Str6dcr Dcutsch. 
reed. Woch. 68, p. 1168 (1942). 
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Les rdsultats obtenus sur l 'animal vivant sont peu 
d6monstratifs. Pour MOSONYI,  IZlDLAS, SHEPPART et 
MCHENRY, il y aurait au cours de la carence C, aug- 
mentation de la consommation d'O,, TORN I3LOM et 
SODESTROM; S c o z ,  CATANEO et GABRIELLI ;  B A U C K E 

auraient constatd une diminution. D'apr~s les recher- 
ches de M m~ GALLO il n 'y  aurait pas de changement, 
sam h la fin oh la diminution des 6changes correspond 
~t l'arr~t progressif de t 'alimentation. 
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taux. Elles permettent de saisir imm6diatement certains 
faits concernant la r@artition de l'acide ascorbique 
dans l'organisme. 

Son r61e sur les diastases permet de comprendre le 
taux relativement 6lev6 en acide ascorbique qui existe 
dans la cellule intestinale ainsi que dans les globules 
blancs (LEBLOND, TONUTTI  et W A L L R A F F ,  CHEVIL-  

LARD et HAMOI~I). 
On peut ainsi comprendre la richesse relative des 

Taux de t'acide ascorbique clans les diff&ents tissus ou organes (boeuf) 

t00 

Fig. 1. Sch6matisation du taux de l 'acide ascorbique dans les divers tissus et organes. 
A lobe ant6rieur de l 'hypophyse - -  B lobe interm6diaire - -  C cortex surr6nal - -  D rn6dullo-surr~nale - -  E corps jaune de l'ovaire. 

Rdle dam les processus diastasiques 
Le r61e de l'acide ascorbique dans les processus diasta- 

siques parait mieux 6tabli. 
C'est d 'abord le cas pour les prot6ases. EULER, 

KA~RER et ZEHE~DER ont vu qu'il acc61~re nettement 
l 'activit6 de la cathepsine. 

I1 e n e s t  de m~me pour certaines diastases agissant 
sur les glucides. D'apr&s PURIL l'acide ascorbique active 
l'amylase animale. Selon ARTZlCHOVZEKAJA,  il en 
ferait autant  pour l'invertase. 

I1 en serait de m6me pour certaines estfrases, en 
particulier l'est6rase h@atique. D'apr6sPANTSCHENKO, 
JUREWlCZ et }~2RAUT, l 'acide ascorbique serait la coest~- 
rase qui, en se joignant ~ l'apoest6rase formerait rholo- 
enzyme. 

S e l o n  TANHAUSER,  il activerait la phosphatase du 
s~rum. 

Par ailleurs, dans une s6rie de processus, on a mis 
en 6vidence l 'intervention de l'acide ascorbique. C'est 
ainsi que selon HOLTZ, il serait capable de d6saminer 
Fhistidine. WEST et NEy ainsi que KUSlNG auraient 
vu que l'acide ascorbique catalyse la formation d'oses 
en milieu alcalin ~ partir  de l 'ald6hyde formique. 

Rdle dans les processus de ddgradation et de synth~se 

Toutes ces donn6es r6v61ent que l'acide ascorbique 
peut intervenir dans nombre de processus fondamen- 

tissus en vole de croissance. Les embryons ont des taux 
plus 61ev6s que les organismes jeunes et ceux-ci que 
les organismes adultes (PLAUT et BULOW; MELI~A; 
BIERICH et ROSEMBOHM; JAWORSKY et collaborateurs, 
GIROUD et collaborateurs). Par ailleurs, G. M. BRIGGS, 
T. D. LUCKEY, C. A. ELLVEHIEM et E. ]3. HART s ont 
montr6 r@emment que l'acide ascorbique d6termine une 
16g6re augmentation de la croissance chez le poulet. 
Des faits comparables se retrouvent dans le monde 
v6g6tal. Les m6rist6mes sont plus riches que les tissus 
ordinaires. Les plantes en croissance rapide sont 6gale- 
ment plus riches (VIRTANEN). Exp6rimentalement, 
racide ascorbique favorise la croissance des plantules 
ou m~me des plantes (HAVAS, Miss V. HAUSEN). 

Rdle darts les divers tissus 

L'acide ascorbique se retrouve dans tous les tissus, 
mais ~ des taux beaucoup plus vari6s que pour d'autres 
substances, comme le gtutathion par exemple. I1 ne 
s'agit pas de variations en rapport avec l'existence de 
centres de r6serves, mais en relation avec les modes 
fonctionnels distincts des divers tissus. La richesse 
toute sp6ciale de certains types de glandes endocrines 

x L. CIIEVILLARD et F. HAMON, C. R. Soc. Biol., t. 137, p. 286, 
307 (1943). 

2 G. Y[. J. BRIGGS, T. D. LIICKEZ, C. A. ELLEHJEM et E. B. HART, 
Proc. Soc. exp. Biol. and Med. 130 (1944). 
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est tout  ~ fait significative comme on v a l e  voir. Mais 
parmi  les organes pauvres on retrouve des variations 
manifestes selon le type fonctionnel. Le muscle car- 
diaque contient plus d'acide ascorbique que le muscle 
squelettique tonique, et ce dernier plus que le muscle 
squelettique non tonique. I1 y a une diminution du 
taux de l 'acide ascorbique au fur et/~ mesure que les 
processus de r6cup~ration sont moins intenses (WAcH- 
HOLDER et UHLENBROOK). 

Tissus mdsenchymateux (r61e des vitamines P) 

Les tissus m6senchymateux ne sont pas riches en 
acide ascorbique, cependant ce dernier leur est n6cessaire 
et depuis longtemps on avait  remarqu6 qu 'au  cours 
de la carence C il se produit une s6rie de troubles 
caract6ristiques por tant  sur ces divers tissus. C'est 
pourquoi COWGILL avait  fair de l 'acide ascorbique 1'616- 
merit r6gulateur de ces tissus. 

Au cours du scorbut le tissu osseux se r6sorbe de 
telle sorte que les os en deviennent fragiles (TOZER; 
MOURIQUAND, MICHEL et BERTOYE). A u  cours  d u  scor -  

but  chronique la mobilisation du calcium qui accom- 
pagne ces processus d6termine l 'appaxition de calci- 
fications locales dormant naissance, par  ossification, 
des exostoses (MouRIQUAND, TETE et VIENNOIS). 

Au niveau de la dent, il y a, pendant la croissance, un 
taux relativement 61ev6 d'acide ascorbique qu'on peut 
interpr6ter comme ndcessaire ~t ce processus (DEMOLE, 
CAHEN et PFALZ, GIROUD, CHALOPIN et REYNAL1). 

Lors de la carence de nombreuses l~sions out 6t6 ob- 
serv6es par H6JER et WESTIN; FISH et HARRIS; KEY 
et ELPHICK ; MICHAi'LOVA ; BIANCHINI ; BLOCtI. L'6mail 
reste mince et real calcifi6. La  production de la dentine 
devient anormale. Les odontoblastes r6gressent et se 
transforment en ost~oblastes dormant naissance A des 
trav6es osseuses dans la pulpe dentaire qui subit, 
d 'aut re  part ,  d ' importantes  alt6rations. Les ligaments 
p6ridentaires voient ]eurs fibres se rar6fier et perdent 
leur solidit6, d'ofl perte de fixit6 des dents. 

D 'une  fa~on g6n6rale, d'ailleurs, les fibres collagSnes 
se forment difficilement au cours de la carence. C'est 
ce qu 'ont  vu exp6rimentalement LAUBER et BERSIN; 
JENEY et KORPASSY, M mes L. RANDOIN et H. MAzou~; 
WOLBACH et HOVE. En cas de blessure, il peut  en r6- 
sulter une cicatrisation conjonctive retard6e et in- 
suffisamment r6sistante, ce que G. BOURNE z a r6cem- 
merit confirm6. BANKS ~ a 6galement observ6 l 'arr~t 
du d6veloppement osseux au cours de la carence. En  
cas de fractures ROCHE et MARTIN POGGI out montr~ 
que rinsuffisance d'acide ascorbique ralentissait la for- 
mation de l '6bauche conjonctive du cal qui est nor- 
malement fiche en acide ascorbique. G. BOURNE 4 a vu 

1 A. GIROUD, CHALOPIN et REYNAt,, Rev. Stomatologie 44, 
li3 09a~). 

G. H. BOUR~E, Lancet, 243, 661 (1942). 
S. W. BA~KS, J. Bone and joint Surgery ~5, p. 553 (1943). 

¢ G. H. BOURNE, J. PhysioL 101, 327 (1942). 

que la r6g6n6ration du tissu osseux 6tait retard6e avec de 
petites doses d'acide ascorbique, mais qu'avec un apport  
de 2 mg, elle devient normale. KODICEK et MURRAY 1 
out 6galement not6 l'influence d6favorable de la d6fi- 
cience sur la cicatrisation osseuse et musculaire. 

Par  suite d'une production insuffisante de collag~ne 
l 'hypovitaminose C entraverait  les r6parations neuro- 
musculaires, selon H.M.  HINES, B. LAZERE, J . D .  
THOMSON et C. H. CRETZMEYER 2. 

Des troubles de la formation des ~16ments du sang 
et l 'an6mie qui en d6coule out fit6 aussi rattach6s "~ 
l'insuffisance C. 

Capillaires. -- FINDLAY a montr6 que ies cellules 
endoth61iales des capillaires subiraient dans le scorbut 
une sorte de d6g6n6rescence. Leurs jonctions avec 
leurs voisines deviennent insuffisantes, ce qui entralne 
des perturbations plus ou moins intenses. Au degr6 
Ie moins marque, l 'eau, les albumines peuvent  passer 
anormalement hors des capillaires. A un degr6 de plus, 
les globules rouges s 'extravasent ,  franchissant indi- 
viduellement la paroi. Enfin, cette derni~re peut  c~der, 
cr6ant ainsi des h6morragies de plus en plus d6velop- 
p6es. Les 6preuves de GOTHLIN, DALLDORF (d~nombre- 
merit des p6t6chies obtenues sur la peau par  augmen- 
tat ion de la pression veineuse pax pose d 'un garrot 
ou par d6pression avec une ventouse off r o n  fait le 
vide), sont bas6es sur ce dernier fait. 

Darts tous ces processus, outre la d6ficience en acide 
ascorbique, il y a lieu d'envisager d 'autres  insuffi- 
sauces. 

I1 y a quelques ann6es d6j~, SZENT-GY6RGYI avec 
ARMENTANO, BENSATH, BERES et RUSZNIAK out mis 
en ~vidence chez l 'homme certaines tendances h6mor- 
ragiques r6sistant ~ l'acide ascorbique, mais cddant au 
jus de citron. Ils en avaient conclu A la complexit6 du 
syndr6me scorbutique. Leurs recherches les out amen6s 

admettre  l 'existence d 'un facteur empSchant au 
moins en pa r t i e l e s  h6morragies chez t 'homme et le 
cobaye et l imitant de plus la perm6abilit6 capillaire 
mesur6e par  la perte en eau et en albumines du sang 

la suite d 'une stase provoqu6e (6preuve de LANDIS). 
Du fait de cette derni~re propri6t6 le nom de Perme- 
abitit~t-Vitamine, vi tamine P leur fut attribu6. Les 
recherches chimiques de SZENT-GY6RGYI et ses colla- 
borateurs permirent de montrer  que les 616merits 
actifs de leurs extraits (citrine) appartenaient  au 
groupe des flavones. 

Discut6s par  ZILVA, par DETRICK et collaborateurs, 
ces faits out 6t6 retrouv6s par  ZACHO, puis RUZNYAK 
et BENKO, G. H. BOURNE s qui out constatd que ces 
substances augmentent  la r6sistance capillaire comme 
on a p u l e  v6rifier avec une ventouse de d6pression. 

1 E. KODICEK, E. MURRAY, Nature, London, 1,51, 395, 396 
(3 avril 1943}. 

z H.M. HINES, B.LAZERE, J.D.THoMSON and C.A. CRETZMEYER. 
J. of Nutrit. 27, 303 (1944). 

3 G. H. BOURNE, Nature, London, 1~2, p. 659 (1943). 

x6 Exper. 
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Se basant  sur l 'hypoth6se que cette r6sistance est due 
un renforcement de Faction de l'adr4naline, LAVOL- 

LAY et NEUMANN 1 dans le laboratoire de JAVILLIER 

ont pr6par6 et 6tudi6 de nombreuses substances. PAR- 
ROT et LAVOLLAY ont constat6 que l'adr6naline par un 
m6canisme distinct de ses actions-type, telles que 
l 'augmentation de la pression sanguine d6termine un 
accroissement de la r6sistance. 

Les d6riv6s flavoniques se sont r6v616s sans action 
sur l'efficacit6 de l 'adr6naline i n  vivo,  bien qu'ils aug- 
mentent  eux-m~mes la r6sistance capillaire. Par  contre, 
un corps voisin d6riv6 du chromane 6tudi6 surtout par  
FRENDENBERG fut pr6par6 par  LAVOLLAY et se montra  
tr6s actif. PARROT 2 put  en effet montrer  qu 'un isom6re 
de l'6picat6chine, l '6picat6chine droite, renforce l 'ac- 
tion de l 'adr6naline et 616ve consid6rablement la r6- 
sistance des capillaires. L'6picat4chine relativement 
peu active sur les actions classiques de l 'adr6naline 
renforce notablement Faction que cette hormone 
exerce sur la r6sistance des capillaires. 

LAVOLLAY a montr6 que l'esculoside 616ve 6galement 
la r6sistance capillaire. Cependant, si les cat6chines 
sont largement r6pandues dans l 'al imentation normale 
(LAVOLLAY, SEVESTRE et DussY), l '6picat6chine droite 
joue ainsi vraisemblablement un r61e physiologique, 
le fait reste ~ 6tablir pour l'esculoside. 

O H / O H  

il 
~ / N / " H  i 

OH 
6 p i c a t 6 c h i n e  

L'6picat6chine se caraet6rise donc par son action 
sur la r6sistance capillaire. Elle agit de plus sur la 
perm6abilit6. Elle agit enfin sur la coagulation du 
sang: elle r4duit le temps de saignement, comme l 'ont 
m o n t r 6  PARROT,  GALMICHE e t  COTEREAU a. 

Toutes ces propri6t6s ne sont pas absolument sp6ci- 
fiques de ce corps, d 'autres  corps voisins tes poss6dent 
quoiqu'A un moindre degr6. L'acide ascorbique les pos- 
s6de 6galement bien qu'A un degr6 beaucoup plus 
faible. LAMBIN et VAN H E C K E ,  DALLDORF et RUSSEL,  

ADANT,  UNGAR ont montr6 que m~me chez l 'animal 
synth6tisant l'acide ascorbique, ce corps augmente la r6- 
sistance capillaire. Par  ailleurs, il limite les tendances 
h6morragiques. 

Les vitamines P ne semblent donc pas avoir d'action 
distinctes de celles de l'acide ascorbique, mais des actions 
analogues et probablement synergiques. Ces conne- 
xions sont peut-4tre m6me plus 6tendues que ne le 

1 j .  LAVOLLAY et  JosEPH NEUMANN, C. R. Ac. Sc. t. 212, p. 251 
(1941). 

Z j .  L. PARROT, C. R. Soc. Biol., t. 137, p. 171 (t943). 
a j .  PARROT, P. GALMICHF et H. CoT~REAU, C. R. Soc. Biol., 

26 mai  (1945), 

r6v6lent les recherches actuelles. De ce fait on peut 
se demander s'il ne conviendrait  pas pour indiquer 
ces connexions, de donner ~ ces substances dont l '6pi- 
eat6chine semble la plus typique, le nora de vitamines 
C2. D 'au t re  part ,  comme leurs sources voisinent avec 
celles de l 'acide ascorbique, on comprend que leur in- 
suffisance puisse fr6quemment se superposer h celles 
de la vitamine C. 

R 6 l e  a u  n i v e a u  des g landes  endocr ines  

L'acide ascorbique intervient manifestement dans le 
fonctionnement des glandes endocrines et surtout de 
certaines d 'entre elles. 

Thyro~:de. - Son r61e sur la thyro~de semblerait sur- 
tout celui d 'un freinateur. Au cours de la carence, la 
thyroide s 'accroit et prend une structure histologique 
r6v61atrice d 'hyperactivit6 (ScI-IOBER, MOREL, CAR- 
RI~I~E et GINESTE). I1 semble en ~tre de m6me pour 
la parathyroide.  

Corr61ativement aux signes morphologiques d 'hyper-  
thyroidisme, on a signal6 des signes physiologiques 
(augmentation des 6changes gazeux), mais qui ont 6tfi 
discut6s. 

Par  ailleurs, l 'acide ascorbique limite l 'action de la 
thyroxine (DEMOLE et IPPEN). MARINE, BAUMANN et 
ROSEN enfin ont nlontr6 qu'en prfsence d'acide ascor- 
bique t 'action de ta thyrostimuline diminue. 

Mddul lo - sur rdna le .  - KREITMAIR a constat6 que l 'a- 
cide ascorbique accrolt l 'action de l'adr6naline. KASA- 
ItARA et collaborateurs ont observ6 que chez le cobaye 
hypovitaminis6 Faction de l'adr6natine (hypertension et 
hyperglyc6mie) est diminu6e et que l 'acide ascorbique la 
r6tablit. D 'un  autre c6t6 l 'acide ascorbique semble 
limiter la fonction mfdullo-surr6nale. Au cours du scor- 
but, DOBY et WEISINGER ont montr6 qu'il  y avait  aug- 
mentat ion de l 'adrfnaline darts le sang. Nous avons 
vu avec M. MARTINET que darts les m4mes conditions le 
taux de l 'adrfnaline triplait dans la m4dullo-surrfnale. 
B A N E R J E E  1 vient de le confirmer. Les modifications 
morphologiques et physiologiques des llots de LANGER- 
HANS doivent en ~tre rapproch4es. 

Ajoutons q u ' i n  v i tro  l 'acide ascorbique inhibe l 'au- 
toxydation de l'adr6naline (E. ABDERHALDEN,  DAOUD 
EL AYADI) et que Ies flavones et les cat6chines auraient 
la m4me action (LAVOLLAY).  D'apr6s les observations 
i n  vi tro de ROTHMAN 2 l 'acide ascorbique faciliterait la 
production de cat6chols pr6curseurs de l 'adrgnaline aux 
d6pens des compos6s phfinoliques, sous l'influence de 
l ' irradiation ultraviolette; par  ailleurs il limiterait 
l '6volution m61anique ult6rieure d'ofi l 'explication de 
son r61e dfpigmentant  signal4 souvent. 

H y p o p h y s e .  - -  L'acide ascorbique doit jouer un r61e 
important  dans l 'hypophyse comme l 'indique sa tr6s 
haute concentration darts la patt ie glandulaire de cet 

I BANERJEE. Nature (London) 153, 526 (1944). 
2 S, ROTHMAN, Proc. Soc. exp. Biol. Med. 45--52 (1940). 
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organe. MARKER a avanc6 qu'il  interviendrait dans 
ta formation d 'une hormone cEtost6roide prfcurseur 
des hormones surrEnales et gEnitales. L ' importance de 
l 'acide ascorbique se trouve confirmE par le fait qu 'au 
cours du scorbut les cellules acidophiles et basophiles, 
source des stimulines, perdent leurs caractEristiques 
sEcrEtoires (GIROUD et DESCLAUX1). Une insuffisance 
de gonadostimuline a EtE envisagEe par GIEDOSZ en se 
basant  sur l 'atrophie ovarienne concomitante. 

Par  ailleurs, ia carence determine (MAEDA) une 
augmentat ion de l 'hormone mElano-dilatatrice, comme 
nous avons p u t e  confirmer avec M. MARTINET. 

O v a i r e .  - -  Les fonctions du corps jaune, du tissu 
interstitiel du testicule, de la cortico-surrEnale, pa- 
raissent toutes sous l ' intime dependance de l 'acideascor- 
bique :ces glandes qui sEcr~tent des hormones de struc- 
ture stErolique comparable sont en effet 6galement 
toutes exceptionnellement riches en acide ascorbique. 

CHs 
I 

HaC OH H,C 9 = 0  

o / / \ / /~ /  o / / \ i  ~ /  
testosterone progesterone 

CH~OH 
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H0 H,C 7 = 0  

! corticost~rone 

o//\,¢'~/ 
Le r61e de l 'acide ascorbique all niveau du corps jaune 

de l 'ovaire parat t  net. DEj/t les faits histochimiques 
(GIROUD et LEBLOND), chimiques (HuzAK; GLICK et 
BISKIND, GIROUD, RATSIMAMANGA, LEBLOND et Ra-  
mNOWmZ) sont assez dfimonstratifs. En p%sence du 
nitrate d'argent,  %actif de l 'acide ascorbique, la cellule 
folliculeuse qui s~cr~te la folliculine reste compl~te- 
ment  incolore. EvoluEe en cellule lutEinique du corps 
jaune, elle se remplit par  reduction de granulations 
argentiques, tEmoignant ainsi de sa richesse en acide as- 
corbique. 

L'~tude chimique de l 'ovaire rfivEle que celui-ci est 
pauvre en acide ascorbique (18 mg pour 100 g), tandis 
que le corps jaune est au contraire trEs riche (120 rag). 
Le dosage de ce dernier au cours de son Evolution 
permet de constater que Ie taux subit des modifica- 
tions superposables ~ ses transformations morpholo- 
giques et physiologiques. Au d~but, il s'GlEve, il at teint  
ensuite son acm~, pour finalement redescendre (GLICK 
et BISK:ND, nous-mSmes). Ces variations correspondent 

1 GIROUD et DESCLAUX, C.R. Soc. Biol. (25 mai 1945). 

5, celles qu'ELDEN a admis pour la teneur en pro- 
gestErone. 

La  cellule ovarienne (folliculeuse, puis lutEinique) 
Evolue ainsi morphologiquement, chimiquement et 
physiologiquement. De 1~ on peut dEduire qu'une cer- 
taine concentration en acide ascorbique doit ~tre nEces- 
saire tt la sEcrEtion de la progesterone. 

Or, KRAMER, HARMAN et BRILL avaient note chez 
le cobaye qu'avec des doses insuffisantes de vitamine C, 

I F . 7 , . . : ~  
I " : ' I~ ' : :* : -~< , ,~  
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Fig, 2. Richesse enacide ascorbique des cellules du corps jaune (-h 
droite) par rapport aux celluIes folliculaires dont elles d~rivent. 
Seules les premieres trait6es par le nitrate d'argent donnent une 
r~action manifeste de l'acide ascorbique. (D'apr~s GIROUD et 

LEm.om~.) 

il y avai t  st~rilitE ou avor tement  et de plus, MOURI- 
QUAND et SCHOEN avaient  not~ que la carence C ne 
determine l 'avor tement  qu 'au debut (stade auquel le 
corps est actif), plus tard elle reste sans action. 

Tous ces faits sont donc en faveur de la nEcessit~ de 
l 'acide aseorbique pour la production de la progesterone. 

C o r t i c o - s u r r d n a l e .  - L e  r61e de l 'acide ascorbique dans 
la fonction cortico-surrEnale paratt  capital. On pouvait  
d~j~ le d~duire, du taux ~lev~ de l 'acide ascorbique dans 
Ia sur%nale reconnu par SZENT-GYERGYI. La distri- 
bution dans l ' intimit~ du cortex confirme cette ma- 
nitre de voir. Histochimiquement,  GIROUD et LE- 
BLOND, BOURNE avaient signal~ qu'on ne mettai t  pas 
en Evidence l 'acide ascorbique dans la zone glomErulEe 
qui n'est qu'une zone au repos, tandis qu'on l 'y  mettai t  
facilement dans les zones actives du cortex, fasciculEe 
et %ticulEe: donnEes qui ont EtE confirmEes par des 
microdosages. (GLICK et BISKIND, nous-m~mes.) 

Tout  eela Iaisait prEvoir une relation entre l 'acide as- 
eorbique et la fonction corticale, que confirme les 
donnEes exp~rimentales. 

Au cours de la carence C des variations chimiques 
se produisent qui traduisent une d~fieience sur%nate: 
ce sont au niveau du foie, la baisse du glycog~ne 
(L. RANDOIN et L. MICHAUX, ALTENBURGER, GIROUD 

et RATSIMAMANGA) et au niveau du muscle, la dimi- 
nution de l'acide crEatine-phosphorique (PALADINA et 
EPPELBAUM, GIROUD et RATSIMAMANGA) et l 'augmen- 

x6* 
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tation de l 'acide lactique (PALLADINA et KAIKHINA, 

GIROUD et RATSI~AMANGA). 
GIROUD et RATSIMAMANGA ont v u l e s  capacit6s de 

travail diminuer progressivement au cours de la ca- 
rence. Ils ont observ6 de plus une insuffisance de l 'ab- 
sorption des graisses corrig6e par l 'hormone corticale. 
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Fig. 3. Variations de I'aeide er6atine-phosphorique, glycog~ne, 
l'aeide lacfique (ordonnfes) en fonction de l 'apport en acide ascor- 

bique. (D'apr~s RATSIMAMANGA.) 

D'ailleurs globalement la cortine (HARTMANN, RATSI- 
MAMANGA) d4terlnine un retard d'6volution du scorbut. 

Au cours de l 'activit6 surr6nale pendant  le travail  
RATSIMAMANGA a VU que l ' intervention d e l 'acide ascor- 
bique se traduit  par une chute du taux qui se compense 
au cours du repos. 

Tous ces faits sont en faveur de l ' importance de l 'acide 
ascorbique dans la fonction surr6nale, l '6volution de 
l 'hormone elle-m6me le confirme. 

La mesure de l 'hormone surr6nale a pu dtre tent6e 
en se basant  sur une propri6t6 (semicontraction des 
chromatophores) des extraits A l 'eau physiologique du 
cortex surr6nal. SANTA et VEIL ont montr6 que ces 
extraits d6terminent sur les cellules pigmentaires de 
Cyprinus Carpio un 6tat caract6ristique de semi- 
contraction. Cette r6action n 'est  pas absolument sp6- 
cifique, c 'est ainsi que certains ions ou 6quilibres 
d'ions peuvent la donner. Cependant elle a sa valeur. 
Elle ne se manifeste dans aucun autre extrait  d'organe, 
tous 6tant dilatateurs. ElM n'est  pas due ~ des traces 
d'adr4naline qui n'existe pas dans le cortex isol6 : r6g4- 
n6rats corticaux du rat  surr6nalectomis6, cortex sur- 
r6nal du foetus humain avant  le d6veloppement de la 
fonction m6dullaire, cortex individualis4 des S41aciens 
(SANTA). EUe est donn4e par  Ia d6soxycorticost6rone 
et peut-Stre par la progest4rone, mats avec une moindre 
intensit4. 

On peut donc envisager que cette r6action renseigne 
sur l '4tat  fonctionnel du cortex. De fait, on constate 
la diminution de cette r6action dans les empoisonne- 
ments sp6cifiques du cortex par  l 'acide monoiodac4- 
tique, la phlorizine qui se traduisent par  des alt6rations 
de la fonction corticale. 

Or, en prenant cette r4action comme test d 'hor-  
mone corticale, on constate (GIROUn et M. MARTINET) 

que les valeurs en hormone sont basses au niveau de 
la zone glom6rul6e pauvre en acide ascorbique et qu'elles 

sont hautes clans tout  le reste du cortex, fascicul4e et 
r6ticul6e riches en acide ascorbique. Les recherches histo- 
chimiques de BENNETT 1 localisent l 'hormone A une 
r~gion de la fascicul6e, elles seraient donc en contra- 
diction avec les pr4c6dentes, mats leur sp6cifit6 a 6t6 
ni4e par GOMORI 2. 

Au cours de la carence C on constate (GIROUD et 
M. MARTINET) que le t aux  de l 'hormone baisse pro- 
gressivement au fur et A mesure que se d6veloppent 
les sympt6mes de l'insuffisance surr4nale. Inverse- 
ment, l 'administration d'acide ascorbique r6tablit les 
valeurs normales. 

Le r61e de cette substance ne se limite pas ~ la pro- 
duction de l 'hormone; il intervient aussi sur son acti- 
vit6 m~me. 

L'act ion de la cortine sur le taux  du glycog&ne mus- 
culaire est doubl4e lorsqu'elle est accompagn6e d'acide 
a s c o r b i q u e  (RATSIMAMANGA). La r4sistance A ta fa- 
tigue est max ima  lorsque l 'on administre simultan6- 
ment  cortine et acide ascorbique (BEANA, BRACKet 
RATSIMAMANGA). D'autres  connexions ont 6t6 envi- 
sag6es entre l 'acide ascorbique et l 'hormone corticale. 
S'inspirant du fait que les glucosides st6roides (stro- 
phantine) ont une certaine action corticale, ZWEINER 
et L~WENSTEIN ~ ont suppos6 que i 'hormone corticale 
vraie serait un glucoside et de fait, ils auraient obtenu 
par  extraction un st6roide k cha*me lat6rale form6e par  
de l 'acide ascorbique. 

100 mg~ k 
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Fig. 4. Variations de l'hormone corticale darts le cortex surr~na] 
(d'apr~s Ie test de la semicontraction) au cours de Ia carence C. On 
volt que cette valeur (cercles noirs) suit la disparition de l'aeide 
ascorbique (cercles blancs). (D'apr&s GIROUD, SANTA et MARTINET.) 

Le rSle de l 'acide ascorbique sur la fonction corticale 
parat t  ainsi bien 6tabli. 

Comme on le voit d'apr~s les donn6es pr4c4dentes 
l 'acide ascorbique peut intervenir de multiples fa¢ons 
dans le m4tabolisme. Son intervention darts l '6volution 

i S}~. BENNETT, Proc. Soc. exp. Biol. and Med. 42, 786, 788 
(1939). 

Z G. GOMORI, Proc. Soc. exp. Biol. and Med. 51, p. 133, 134 
(1942). 

a ZWEINER et L6WENSTEIN, Science 91, p. 75 (1940). 
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des glucides parait bien 6tablie par une sErie de faits. 
I1 semble qu'il en soil de m~me en ce qui concerne les 
protEines et leurs constituants. C'est ainsi que l'ab- 
sorption de tyrosine chez le cobaye carenc6 d~termine 
l 'apparition d'acide homogentisique dans les urines 
(SEALOCK e t  SiLBERSTEIN1). 

Dd[ense de l'organisme 

L'acide ascorbique joue un r61e consid6rable dans la 
r6sistance g6n6rale de l'organisme d'abord par l 'inter- 
m6diaire de la surr6nale dont on connalt I 'importance 
dans la d6fense organique, mais aussi par des m6ca- 
nismes plus directs. 

Plusieurs auteurs ont montr6 l'influence de l'acide as- 
corbique sur la phagocytose. Selon LAWRYNOWlCZ, 
l 'index phagocytaire tombe dans le pr6scorbut ~ plus 
de la moiti6 de sa valeur normale. D'apr~s MESSINA 
et VERGA, la phagocytose serait consid6rablement aug- 
ment6e par l 'administration de vitamine C. Ces don- 
n6es sont ~ rapprocher du r61e de l'acide ascorbique sur 
les ferments. 

JUSATZ, WULNERR, BUSING ont signal6 que les pro- 
pri6t6s bact6ricides du sang variaient en fonction de 
l '6tat de vitaminisation. 

MARSH et HORGAN et surtout ECKER et ses collabo- 
rateurs ont 6tabli que l'alexine ou compl6ment dd- 
pendait de la vitamine C. Ces derniers ont vu au cours 
de la carence du cobaye que le taux du compl6ment 
diminuait dans le s6rum parall~lement & celui de l'acide 
ascorbique et reprenait son maximum par une  charge 
suffisante. ECKER, PILLEMER, GRIFFITTS et SCHWARTZ ; 

CHU l~U TANG et CHOW ont retrouvE les m~mes faits 
chez l'homme. Le taux d'alexine est optimum au mo- 
ment de la saturation. 

L'6tude de la resistance aux intoxications (toxine 
dipht6rique (SZENT-GY6RGYI), a u x  infections spon- 
tan6es du cobaye (P. et A. GIROUD), ~ la tuberculose 
(BRETTEY) rnontre que celles-ci d6pendent manifeste- 
ment, malgr(2 quelques donn6es discordantes (SCAR- 

BOROUGH et GILCHRIST2), de l'6tat de vitaminisation. 
Des faits analogues ont 6t6 retrouv6s chez l 'homme 
(~[ESSERLI a etc.). 

II.  

Besoins en acide ascorbique 

Pour la majorit6 des organismes la question d'un 
apport alimentaire ne se pose pas, puisqu'ils synth6- 
tisent l'acide ascorbique, elle se pose seulement pour 
l 'homme, le singe, le cobaye. Chez ces organismes les 
besoins r6sultent du fait que l'acide ascorbique n'est pas 
synth6tis~ et que celui qui est fourni par l 'apport ali- 
mentaire se transforme au cours du fonctionnemen~ 

x R. R. SEALOCg et SILBERSTEIN, J. Biol. Chem. 135,251 (1940). 
.o SCARBOROUGH et GILCtIRIST, Bioch. J. 33, 1 (1944). 
a F.M. MEsSERLI, Health, Ser., Lausanne (Suisse). 

en d6riv6s inactifs: tels que l'acide dic6togulonique 
(BoRsooI~) ou l'endiol X (BEzSSONOE), OU m6me simple- 
ment se tr0uve 61imin6 en nature. 

Besoins du cobaye 
Les besoins du cobaye sont relativement les plus 

61ev6s. On a d 'abord admis que des doses de 1 mg 
emp~chant le scorbut 6talent satisfaisantes. Cepen- 
dant, si de petites doses suffisent A 6viter pendant une 
trentaine de jours te d6vetoppement du scorbut, il n'en 
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Fig. 5. Influence du taux de l'acide ascorbique sur la valeur des anti- 
corps (h6molysines). Cereles blancs aeide aseorbique du sang en mg 
par litre. Cercles noirs quantit~ de s~rum n6cessaire pour obtenir 

l'h6molyse en em 3. (D'apr~s EC~:ER, PILLEMER et GRADIS.) 

est plus de m~me au bout d 'un temps plus long 
(MouRIgUAND et TETE), L'~tude ddtaill~e des symp- 
t6mes montrent  que, si des doses faibles maintiennent 
la croissance (M mc L. RANDOIN), il en faut un peu 
plus, d'apr~s DANNE et COWGILL; ROHMER, BEZSSO- 
NoFF et STOERR pour ~viter les l~sions h~morragiques 
e t  articulaires et encore plus (HARRIS et RAY) pour 
empScher toutes lesions dentaires (test de KEY et 
ELPHICK) sans exiger la r~alisation d'un taux maxi- 
mum tissulaire ou saturation (C. KUETHER, I. R, TEL- 
~'ORI) et J. ROE1). 

Cependant ces faibles doses ne suffisent pas ~ l'orga- 
nisme, Car elles ne permettent  pas la r~alisation d'un 
comportement physiologique normal. KRAMER, HAR- 
MAY et BRILL ont vu que 1,5 nag ne permet pas la repro- 
duction et qu'avec 2,5 mg on observe encore des con- 
ceptions restreintes et de l 'av0rtement. De fortes doses 
(25-30 rag) amEtiorent au contraire la reproduction 
(NEuWEILER). 

Les capacit6s de r~sistance ~ la fatigue ne sont pas 
normales non plus. Des troubles du m~tabolisme g~n~- 
ral se traduisant par des valeurs anormales du glyco- 
g~ne, de l'acide cr6atine-phosphorique, de l'acide 
laetique (GIROUD, RATSIMAMANGA) persistent jusqu'au 
voisinage de la saturation. 

De plus, la resistance aux infections ou aux intoxi- 
cations reste imparfaite (H6JER, SZENT-GY6RGYI, 

1 CARL A. KUETHER, I. R. TEl,FORD, JOSEPH ROE, J. Nutrition 
~8 (5), 347, 358, 4 fig. (1944). 
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A. et P. GIROUD, BRETTEY) malgr6 l 'avis contraire de 
ZILVA. 

Ces rafts sont corrobor6s par ies variations impor- 
tantes des valeurs s6rologiques (MARSH, HORGAN et sur- 
tout ECKER et coUaborateurs). Ces derniers ont vu, sur 
un syst~me h6molytique, que l 'alexine ne prend toute sa 
valeur que pour un apport  61ev6 en acide ascorbique. 
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Fig. 6. Taux normal: Equivalence des taux de la surr~nale et du 
foie chez ~lne quarantaine d'esp~ces synth6tisant racide ascorbique. 

(D'apr~s GIROUD, LEBLOND, RATSIMAMANGA et G~mo.) 

Taux normal. Ndcessitd de sa rdalisation 

Nous avons 6t6 amen6s (GIRoUD, LEBLOND et 
RATSIMAMANGA) ~ envisager les besoins sur d 'autres  
bases. 

Lorsque l 'on 6tudie le taux  de l 'acide ascorbique des 
organes chez les animaux synth6tisant cette substance, 
on constate que pour chacun d 'eux i l y  a une valeur 
constante pour chaque organe. Cette vateur correspond 
donc ~t la valeur op t imum n6cessaire ~t la fonction de 
ces divers organes. Nous l 'avons appel6 ~taux normal , .  
C'est ce t aux  qui est n6cessaire au cobaye et aux autres 
organismes carenqables. C'est aussi ce que JACOBSEN 

a envisag6. 
Or, ce t aux  est iustement celui que le cobaye s'as- 

sure instinctivement (GIRoUD, RATSIMAMANGA et 
HARTMANN). NOUS avons donn~ ~ des cobayes la pos- 
sibilit6 de choisir l ibrement leur nourriture: ils avaient 

leur disposition, outre de l 'eau et des graines, toute 
une s6rie de v6g6taux avec feuilles, racines et tuber- 
cules. Ils ont consomm6 surtout les aliments riches et 
en particulier les feuillages. Le taux de leurs organes 
s'est r6v616 superposable ~t celui des animaux synth6- 
tisant l 'acide ascorbique. Ils avaient donc r6alis6 le taux 
normal. On comprend, ~t la iumi~re des t r avaux  de 
RICHTER qui ont mis en 6vidence la haute valeur de 
l'instinct dans le choix de l 'alimentation, toute la 
signification de cette exp6rience. 

Pourr6aliser ce taux  normal qui correspond en fait 
la saturation c'est-~-dire au taux tissulaire max imum 

qu'on ne peut d6passer, il faut  d ' importantes  doses 
de vitamine C: plus de 50 mg par jour. 

Besoins de l'homme 

Doses prdventives des accidents scorbutiques. -- Les 
besoins sont relativement re•ins importants  que ceux 
du cobaye. Comme pour ce dernier on a d 'abord en- 

visag6 que les doses n6cessaires 6talent celles qui em-- 
pBchent le scorbut. Moins de 15 mg suffit (HoY- 
GAARD et RASMUSSEN, RIETSCHEL), Selon KELLIE et 
ZILVA, cette dose gu6rit le scorbut d6clar~. 

G6THLIN a constat6 que pour 6viter les h6morragies 
capitlaires k la suite d 'une surpression veineuse, il 
fallait au re•ins 30 mg chez l 'homme. Pour cela il 
s '6tait  inspir6 du fait que la r6sistance des capillaires 
est anormalement faible dans le scorbut. Mais cette 
base est discutabte du fait de l ' intervention certaine 
d 'un d6ficit concomitant en facteur P influant consi- 
d6rablement sur cette r6sistance. 

Certaines 16sions locales qui correspondent ~ une 
d~ficience C ne disparaissent compl~tement qu'avec 
de forts apports en vitamine. C'est le cas des 16sions 
gingivales h6morragiques. E . D .  KYBOS, E. S. GOR- 
DON, M. S. KIMBLE, E . L .  SEVERINGHAUS 1 entre autres, 
constatent que les t6sions gingivales ne sont que 16g~re- 
ment  am61ior6es par 25 nag. Elles ne sont supprim6es 
qu'avee 75 et pour certains individus qu'avec 100 rag. 
Peut-Btre I~ aussi faut-il faire des r6serves pour une 
insuffisance P. 

Equilibres minima du bilan de l'acide ascorbique 

On a cherch~ ~ estimer ~ la suite de HARRIS et RAY, 
de HESS et BENJAMIN, de JOHNSON et ZILVA, les be- 
soins en acide ascorbique d'apr~s la m6thode des bilans: 
c'est-~t-dire par le rapport  entre l 'acide ascorbique absor- 
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Fig. 7, R6atisation instinctive du taux normal chez le cobaye. 
De gauche ~t dr•ire: Taux normal. Taux r6alis6 instinctivement. 

Taux permettant la survie. Taux de carcnce. 
S surr6nale - - F  foie - -  R rein. 

(D'apr~s GIROUD, RATSIMAMANGA 0 t  HARTMANN.) 

b6 et l 'acide ascorbique 61imin6 par  l'urine. La  quantit6 
61imin6e est consid6r6e comme superflue tandis que la 
partie d'acide ascorbique qui n 'appara i t  pas dans l 'urine 
serait la seule utilis6e, on la d6signe sous le nora de 
r6tention ou de consommation. Cet acide ascorbique se 
trouve, soit fix6 dans les tissus dont il assure une 
certaine charge, soit d6truit au cours de son activit6 
fonctionnelle, Fun ou l 'autre  de ces ph6nom~nes do- 
minant  suivant les conditions. 

1 E. D. Kin•s,  E. GORDON et M. KIMBLE, E. SEVERINGHAL~S, J .  

Nutrition 27. 
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Une des exp6riences fondamentales, celle de A. E. 
KELLIE et Z. ZILVA enes t  le prototype.  Avec une dose 
maintenue de 30 mg par  jour, il n ' y  a prat iquement 
pas d'excr6tion dans les urines. Avec une dose de 
50 mg une partie est 61imin6e. Ils en concluent que la 
valeur des besoins est situ6e entre 30 et 50 mg. Avec 
des techniques plus ou moins analogues VAN ECKELEN, 

WIDENBAUER, HAMEL arrivent A des conclusions voi- 
sines. 

Toutes ces recherches pr6supposent que toute ~limi- 
nation d'acide ascorbique traduit  un exc~s physiologi- 
que. Si cette hypoth~se 6tait exacte, on ne devrait  pas 
trouver de vi tamine dans tes urines des organismes 
qui synth6tisent, or, ce n'est pas le cas. On constate 
une 61imination importante:  45 mg par litre chez le 
cheval au r6gime d@ourvu de vitamine C (BEZSSO- 
NOI~F et STOERR), 30 Ing par litre chez le rat,  55 mg 
chez le chien (M. MARTINET). Selon R. R. MUSULIN, 
R . H . T U L L Y ,  H . E .  LONGENECKER et C. G. KING 1 qui 
ont ~tudi6 cette excr6tion au cours de recherches sur le 
mfcanisme de sa synth~se, l'61imination ]ournatiSre 
globale chez le rat  at teint  2 mE. Ces faits prouvent 
que ces organismes synth6tisent plus d'acide ascorbique 
qu'ils n 'en consomment. L'61imination ne dolt pas 
~tre consid6r6e comme la caract6ristique d 'un exc~s. 

Saturation, base d' estimation des besoins 

La saturation se traduit  par un taux ~lev6 de l'acide 
ascorbique dans les tissus et le sang off il a t teint  une 
valeur de 14 mg par  litre et au-dessus, ainsi clue par  
une forte 61imination urinaire. Elle correspond 5. la 
r6alisation du ~taux normab~ comme le prouvent  
quelques dosages chez l 'homme. 

Taux normal 

Corps j aune . .  120 mg 
Amygdale . . .  40 mg 

I Taux au cours de la 
saturation 

125 mg (LEY) 
42 mg (CLAYTON et 

KI~ITH) 

Les besoins ont 6t6 estimfs d'apr~s les doses n6ces- 
saires/t assurer et A maintenir la saturation des tissus 
en ascorbique. Ces doses sont consid~rables, car elles 
croissent de plus en plus r i t e  au fur et 5- mesure que 
le taux s'61&ve et se rapproche du taux normal 
(F. T. G. PRUNTY et C. C. N. VASSZ). Aussi ces auteurs 
ont-ils pens6 que d~s qu 'un accroissement marqu6 se 
faisait sentir ce qui a lieu pour une concentration de 
4 mg d'acide ascorbique par litre de sang, on pouvait  
envisager avoir rfalis6 un 6tat satisfaisant: 60 mg 
suffisent pour cela. 

E. P. RALLI, G. J. FRIEDMAN et S. SHERMAN con- 
cluent de leurs essais de charge qu'avec 100 mg on 
obtient un taux 61ev6 du plasma avec minimum de 
pertes urinaires. BELSER, HAUCK et STORVlC K montrent  

1 R. R. MUSULIN, R. H.TULLY, J. Biol. Chem. 129, p. 437 (1939). 
~" F. F. G. PRUSTY et C. C. N. VAss, Bioch. J. 37, 623 (1943). 

qu'apr~s saturation pr6alable, il faut pour obtenir un 
taux 6lev~ du plasma (14 mg par  litre) et une forte 
6limination urinaire, il faut  de 60 5- 96 mE. Pour 
SULZBERGER et OSER, il faudrait  de 70 5- 100 mg. Selon 
NEIGE, TODHUNTER et ROBBINS il faut 120 mg pour 
obtenir 14 mg par litre de plasma. D'apr~s M. L, DODDS, 
S.L. FLORENCE et MAC LOOP 1 les doses d'acide ascorbi- 
que utilis~es dans ces conditions seraient de 1 mg par kg. 

Comme on le voit les r6sultats des divers auteurs 
concordent ~t peu de diff6rences pr~s. On peut  en 
conclure que les besoins pour l 'adulte s'6l~veraient 
70-100  mg, soit environ 1 mg ou un peu plus par  kg. 

Bien entendu, les besoins sont augment6s par  le 
travail,  la gestation, l 'allaitement. Chez la Iemme 
enceinte ou allaitant on admet  la n~cessit6 d 'une dose 
suppl6mentaire de 50 mg. 

Chez le nouveau-n6, l 'enfant,  l 'adolescent, les be- 
soins sont relat ivement plus grands, ce qui correspond 
avec l 'activit6 g~n6rale d u  m~tabolisme et l ' impor-  
tance corr61ative du r61e ion6 par  l 'acide ascorbique. 

Les besoins du nouveau-n6 ont 6t6 discut~s. Selon 
RHOMER, BEZSSONOFF et STOERR ils seraient nuls, 
car il syntMtiserai t  la vitamine. Les faits invoqu6s par 
STOERR et BEZSSONOFF de m~me que nos expdriences 
ne nous semblent pas d6monstratifs en faveur de cette 
synth~se. Selon les donn6es r6eentes de VAN WESTRIEE- 
NEN 2 le nouveau-n6 a une r6serve de 30 jours mais ne 
synth~tise pas. I1 ne faut pas oublier qu 'on a vu chez 
le nourrisson des scorbuts au 20e jour et au bout 
de 2 mois (JACKSON et PARK; PARK, JACKSON et 
BOND). Les besoins du nourrisson peuvent ~tre esti- 
m6s d'apr~s l 'apport  normal par le lait. Ils seraient 
de l 'ordre de 4 0 - 5 0  mg (SELLEG et KING), soit 
environ 9 mg par kg. 

Chez l 'enfant, 2 2 - 2 5  mg n'assurent pas la satu- 
ration (F. MEYER et M. L. HATHAWAY3). Chez des en- 
rants d'f~ge pr~scolaire, plus de 100 nag, soit environ 
7 mg par kg, sont n6cessaires (EVERSON et DANIEl.S). 
Pour des enfants d'~ge scolaire, V.M. ROBERTS et 
L. J.  ROBERTS 4 ont vu que 1,7--2,4 mg par kg sont 
n6cessaires. 

Au fur et k mesure que l'~tge s'fil~ve il. apparal t  donc 
que les besoins deviennent de moins en moins impor- 
tants  et se rapprochent progressivement de ceux de 
l 'adulte. Chez l 'adulte d 'un certain age, selon H . J .  
PURINTON et C. SCHUCK 5, les besoins seraient un peu 
moins 61ev6s que chez l 'adulte encore ]eune. 

Comme on le voit, il y a trois types fondamentaux 
d 'est imation des besoins. I1 est certain que de petites 
doses permettent  d'6viter le scorbut, mais n 'en restent 

1 MARY L. DODDN, S. L. FLORENCE et MAcLoot>, J. Nutrition 
Z7, p. 77 (1944). 

VAN WESTRIEESEN, Med. Tgdsch. Geneesk. (Rotterdam) 
20--27, 88, 466--469 (mai 1944). 

3 F. MEYER et MILICENT H&TttAWAY, J. Nutrition 28, 98 (1944). 
4 V. ROBERTS et L. ROBERTS, J.  Nutrition 24, p. 25 (1942). 
5 HELEN J. PURINa'ON et CECILIA SCI1UCK, J. Nutrition 26, 

509-518 (1943). 
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pas moins insuffisantes. I1 paral t  vraisemblable que 
les doses les plus 61ev4es sont les meilleures, bien que 
dans ce cas il semble y avoir un certain gaspillage 
de la vitamine. 

Nous nous rangeons ~ l 'avis de SZENT-GY6RGYI qui 
6crivait: ((La quantit6 de vitamine C indispensable 
n'est pas celle avec laquelle on n 'est  pas encore malade, 
mais bien celle avec laquelte la sant6 ne peut  plus ~tre 
amfilior~e.~) 

Pour arriver Ace  r6sultat iI ne faudrait  plus n~gli- 
ger dans notre alimentation les fruits ni les crudit6s 
qui sont de bonnes sources en vi tamine C, comme on 
te fait t rop souvent. 

I I I .  
R6Ie thdrafleutique de t'acide ascorbique 

Le scorbut caractdris6 est rare. Les hypovitaminoses 
de divers degr6s sont au contraire fr4quentes et en- 
trainent de multiples troubles fonctionnels et entre 
autres une moindre r4sistance. Leur t ra i tement  est 
done de la plus grande importance. 

L'acide ascorbique constitue l 'agent th6rapeutique 
fondamental de ces avitaminoses et de ces hypovi tami-  
noses qui r4sultent non seulement d 'un apport  in- 
suffisant, mais aussi de troubles de la r6sorption intes- 
finale ainsi que de Faction n6faste de nombreuses 
infections ou d'agents toxiques comme le benzol. 

I1 n 'est  peut-~tre pas le seul agent th4rapeutique de 
ces d6ficiences qui s 'av~rent complexes. Au cours de 
la carence C l 'activit6 de l 'acide ascorbique ne reste pas 
ind6finiment efficace. Comme MOURIQUAND l 'a mon- 
tr6, pass~ un certain stade, le scorbut paral t  irr6ver- 
sible, l 'acide ascorbique n'agit  plus. Des faits r4cents 
viennent ici 4clairer ce probl~me d 'un jour nouveau. 
PARROT, GALMICHE et COTEREAU l ont observ6 un 
cas de scorbut grave, incurable par l 'acide ascorbique 
qui a c~d6 imm6diatement X l '@icat6chine. Ce fait 
d4montre la participation d'une autre avitaminose 
coexistant avec la carence C. I1 permet de comprendre 
certains r6sultats d4cevants de l 'acide ascorbique 
seul (NIEDERBERGER; MAC GOVERN et collaborateurs; 
ELMBY et WARBURG) et la valeur consid4rable de 
certains jus de fruits comme l 'ont  bien vu ELMBY 
et WARBURG, FIESSINGER. 

II n 'est  pas impossible que certaines intoxications 
atteignent non seulement l 'acide ascorbique mais les 
vitamines P, comme certains faits l ' indiquent pour 
la toxine dipht6rique (J. STR6DER). 

Le scorbut et ses formes frustes ont leurs sympt6mes 
bien connus. Parmi  les hypovitaminoses C justiciables 
de l'acide ascorbique et pr6sentant d6jA des signes cli- 
niques, il semble qu'il  faille y ra t tacher  certaines 
an6mies (RINEHARDT et GREENBERGZ, ISRAELSa), cer-  

1 j .  PARROT, P.  GALMlCHE e t  H .  COTEREAU, C. R,  Soe. Biol., 
26 mai (1945). 

it JAMES F. RINEItARDT et Louis D. GREENBERG, Am. Int. Med. 
17 (4), 672, 680 (1942). 

a ISRAELS, Lancet 244, 170 (1943). 

taines fatigabilit6s (DEMOLE) et certaines gingivites 
h4morragiques (VAcEK 1, STUHL2). II est possible ce- 
pendant  que ces derni6res d@endent aussi de certaines 
d4ficiences P. 

De ces faits on peut rapprocher certaines fragilit6s 
vasculaires. Mais 1~ plus encore les vitamines P doivent 
intervenir. Le rble de I'acide ascorbique sur la r6sistance 
vasculaire et aussi sur les processus de coagulation ont 
entraln6 diverses applications. Certaines h6morragies 
diffuses, g6nitales ou pulmonaires peuvent  ~tre favora- 
blement influenc4es par  l 'acide ascorbique. Dans divers 
syndr6mes h6morragiques l 'acide ascorbique a 4t6 uti- 
lis6. SCHUCI~ARD a eu des succ6s darts le purpura  rhuma- 
toide. Dans la thrombop6nie essentielle les r{sultats 
sont discut6s. Dans le purpura  de HENOCH, BOEGER et 
SCHROEDER ont eu des succ~s tandis que GERSCHOLD 
n'en a eu qu'avec le citron. Dans l'hdmophilie, STOLTE 
et BOGER, HIRSCH s'en sont bien trouv6s. Darts 
l'h4mog6nie, LINEDEI et GIANNONI ont eu des r4sul- 
tats. Dans d 'autres  cas (purpuras arsdnicaux) les 
vitamines P se sont montr6es efficaces (D. R. GOR- 
RIE3). I1 est vraisemblable que dans nombre de cas 
les vitamines P e t  sp6cialement l '@icat6chine se r6v6- 
leront avantageuses. 

L'acide ascorbique intervenant dans le m6tabolisme 
de l 'h~moglobine il a 6t6 utilis6 avec succ~s dans la 
m6th6moglobin6mie (DEENY, MURDOCK, ROGAN4). 

Le r61e de l 'acide ascorbique dans les processus r@ara- 
teurs conjonctifs, osseux, est ~ la base de certaines in- 
dications: cicatrisations, fractures, 16sions para- 
dentaires. 

Son intervention dans le fonctionnement des glandes 
endocrines et surtout de la surr6nale a amend 5. d' in- 
t6ressantes applications. I1 a 4t6 donn6 conjointe- 
ment  avec l 'hormone corticale dans certaines intoxi- 
cations 16sant la surr4nale (THADDEA, HERBRAND, 

DIECKHOFF et LAURENTIUS) OU m~me Ia maladie 
d'Addison qui correspond A sa destruction plus ou 
moins compl&te (DEcOVRT, LEMAIRE et GUILLAUMIN). 
Dans certains cas de maladie d'Addison o/1 probable- 
merit persistait une petite quantit4 de cortex, on a 
m~me obtenu des r6sultats avec I'acide ascorbique seul 

haute dose (1,000 mg) (LAEDERICH, WORMS, PAYET 
et MENTZER; POJER). CACHERA a eu 4galement d'in- 
t4ressants r4sultats. Dans Ie premier cas, selon MENT- 
ZER, on eut 3 lois de suite un r6tablissement complet. 
Chaque fois les sympt6mes de l 'insuffisance surr4nale 
disparaissaient par l 'administration d'acide ascorbique, 
et r6apparaissaient avec sa suppression. La quatri~me 
fois, le r6sultat rut nul, car les surr6nales 6talent com- 
pl~tement d6truites par la tuberculose, comme le 
prouva l 'autopsie. 

Par  ailleurs, on a obtcnu peut-Stre en rappor t  avec 

x VACEK, Schweiz. reed. Wsehr. 71, p. 155 (1941). 
2 STUHL, Lancet 244, 640 (1943). 
3 D. R. GORR1E, Lancet, p. 1005 (1940). 
4 DEENY~ MURDOCK, ROGAN, Brit. reed. J. 361, 721 (1943). 
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une activation de la fonction du corps jaune, de bons 
r6sultats dans certains cas d ' avor tement  spontan6 
(LEY, HUCKEL). 

On a vu ant6rieurement par quels m6canismes 
divers l'acide ascorbique intervenait dans la d6fense de 
l'organisme. Cela conduit ~ son utilisation dans des 
maladies infectieuses au cours desquelles on a observ6 
de grosses insuffisances C correspondant ~ une con- 
sommation exag~r6e de cette vitamine (KozI~PESY 
et BIROl). L'usage de l'acide ascorbique darts la pneu- 
monie (HoCHWALD, GANDER et NIEDERBERGER, 
BOHNHOLTZER, POSARELLI, BiJLMANN2), la grippe (en 
association avec la quinine, OSKAM3), la tuberculose 
(HASSELBACH ; PILZ ; JASO ROLDAN 4; E. BOGEN, 
L. HAWKINS et E. S. BENNETT 5) out donn6 de boris 
r6sultats. Darts ta dipht6rie oh existent des d6ficits im- 
portants (WOLDRICH et LORENZO), l'emploi de l'acide 
ascorbique a paru satisfaisant h KUMAIGAI, BACH 7, 
mais les observations ant6rieures d'OTTo n 'ont  6t6 
favorables que sur le syndr6me h6morragique. 

On a obtenu aussi certains r6sultats dans quelques 
maladies pouvant ou non comporter une d6ficience C. 
Des faits assez d6monstratifs out 6t6 observ6s dans la 
chor6e chez l'homme. Les accidents chor6iformes 
normalement irr6ductibles chez le chien c~dent 
l'acide ascorbique (F. D. EGANS). 

DA~NOW a signal~ des r6sultats int~ressants par vole 
intraveineuse (100 rag) dans l'herp~s et 1¢ zona, 
sp6cialement dans les cas r6cents. 

Les donn6es physiologiques out mis en 6vidence 
une action antithyroide qui n'est peut-~tre pas ~ d6- 
daigner, malgr6 la connaissance actuelle de v6ritables 
substances antithyro~diennes. 

LUEG et HAMMANN, STEFANETTI out signal~ une 
action diur6tique utilisable dans l'insuffisance car- 
diaque. C. F. SCHAFFER 9 a vu surtout une augmenta- 
tion de l'action diur6tique des sels mercuriels. 

Les propri6t6s d6sensibilisatrices de l'acide ascorbique 
out 6t6 assez discut6es. Elles r6sulteraient d'apr~s 
UNGAR, PARROT et LEVILLAIN, d'une inhibition de 
liberation d'histamine. 

EYER, DRAGSTED et ARELLANO; PASTEUR VALLERY- 
RADOT et MAURIC et HOLTZER; F. EICHBAUM, ROCHA 
et SILVA, n'ont  pas observ6 d'action anti-choc. Ce- 
pendant HOCHWALD a obtenu des r6su|tats nets chez 
le cobaye ainsi que SOLOMONICA et NITZULESCO. 
Avec P..GIROUD nous en avons obtenu de manifestes 

I L. VoN KOZf~:PESY, L. BIRO, Z. Vitaminforsch. 14, N O 12, 70, 100 
(t944). 

G. B~,LMANN, Arch. M~d. Scand., suppl. 123, 101--106 (1941). 
J. OS~AM, Th~sc Doct. Med. Amsterdam (1942). 

a j. ROLDAN, Rev. Policlin. Caracas 11 (65), 215,222--266, 261, 
272 (1942). 

5 EMIL BOGEN, LAWRENCE HAUKINS e t  EDWIN S. BENNETT, 
Am.  Rev.  Tubercul .  596, 603 (1941--1944).  

A. WOLDRICtt e t  "W. LORENZ, Wien.  reed. V~'schr., ju in  92, 
425--429,  3 v. 893 (1942). 

CH. BACH, Th~se M6d., Pa r i s  (1944). 
s F. D. EGAN, Mich. S ta te  Coll. Vet.  2, 1 1 7 - - t 1 8  (1942). 

CARL F. SCHAV'FER, J.  Am. Med. Ass. 124, 700 (19,1,1). 

sur le lapin au r6gime pauvre en verdures. HOFMANN 1 
a obtenu ~galement des r6sultats positifs. LEMKE, 
NITULESCU out eu de bons r6sultats dans la maladie 
s6rique de l'enfant. 

Dans l'asthme, EPSTEIN et HAGIESCO auraient eu 
des r6sultats. Darts l'urticaire, ceux-ci sont tr~s nets 
(RATSIMAMANGA, nous-m~mes) surtout s'il est utilis6 
pr6ventivement. Selon DA[NOW, PIESOCKI, il pr6- 
viendrait les 6rythrodermies salvarsaniques. 

Peut-Stre peut-on en rapprocher certaines actions 
favorables sur le choc traumatique (UNGAR2). 

Comme on le volt, l'utilisation de cette substance est 
assez 6tendue. Elle est administr6e par vole buccale 
ou parent~rale. Dans beaucoup de cas cette derni~re 
vole est la plus efficace. On utilise les doses de 100, 
300, 500 nag; on a donn6 iusqu'~ 1 g par jour. 

L'acide ascorbique en effet, n'est pas toxique comme 
I'a 6tabli DEMOLE. Quelques rares auteurs seulement 
out signal6 de l~gers accidents. C'est donc un agent 
th6rapeutique sans danger, sauf peut-~tre en cas de 
tumeurs, et dans bien des cas d'une grande efficacit6. 
Les donn6es r~centes indiquent que dans certaines 
circonstances o n  sera amen6 probablement 5 l'asso- 
cier ou A l e  remplacer par les vitamines C~ dont 
l'~picat6chine semble le type. 

Summary  

The latest researches have disclosed vitamins phy- 
siologically connected with vitamin C, therefore it is 
interesting to survey the functions, the requirements 
and the therapeutic use of this vitamin. 

Ascorbic acid occurring in all living tissues, its func- 
tions must be general. In vitro it appears as a catalyst 
of numerous enzymatic reactions. I t  is especially 
necessary to the mesenchymal tissues. I t  controls 
capillary resistance but the vitamins P, especially 
epicatechin, have the same property and dominate 
capillary permeability, Ascorbic acid is necessary to 
the endocrine glands, chiefly those secreting ceto- 
steroid compounds. I t  is indispensable to the adYenat 
cortex and its functions. Probably this is the reason 
why it acts upon gtucid metabolism. Finally it is indis- 
pensable to the organism's defence. 

Most of the organisms except Men, Monkeys, Guinea- 
pigs synthesize it. The requirements for these species 
go beyond the doses able to inhibit scurvy. A small 
urinary output of ascorbic acid is not a test of sufficient 
intake. The saturation of the organism demonstrated 
by a great output  and the production o.f "normal 
level" that is the level of ascorbic acid existing in the 
tissues of synthesizing animals, seems the most satis- 
factory condition. Instinctively guinea-pigs take the 
amount required for this saturation. This needs great 
doses, particulary by young ones, but then the orga- 
nism~ are very likely in the best physiological condition. 

The therapeutic use of ascorbic acid exceeds the 
various C deficiencies and their numerous sequelae. 
Vitamin P must be often added. In several infectious 
diseases, in adrenal deficiency, and in desensitization 
ascorbic acid appears also useful. 

1 H. HOFMANN, Arch.  exp.  Pa th .  P h a r m a k .  199, N 0 6, 631- -636  
(1942). 

2 G. UNG^R, Nature, London, 6 juin, 149, 637--638 (1942). 


