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INTRODUCTION

Nous avons demontre au cours de plusieurs etudes anterieuresl" que des
anomalies du metabolisme intermediaire pouvaient etre incriminees dans la
genese de nombreuses maladies chroniques. Dans la mise en evidence d'un
etat de dysfonctionnement metabolique, nous nous etions adresses jusqu'a
present a I'epreuve d'hyperglycemie provoquee,

En 1951, l'un de nous" avait deja longuement rapporte et discute les
resultats d'une premiere etude portant sur 4 000 malades atteints d'a:ffections
chroniques diverses et soumis au test cl'hyperglycemie provoquee. 11
montrait que 56 pour cent des cas presentaient une epreuve d'hyperglycemie
anormale. Confrontant ses recherches biochimiques avec ses observations
cliniques et therapeutiques, il put demontrer que les mesures therapeutiques
visant a corriger un dysfonctionnement metabolique faisaient attenuer et
disparaitre meme les accidents pathologiques qui l'accompagnaient. II
soulignait notamment l'importance qu'il fallait accorder a la mise au repos
d'une fonction metabolique surmenee par des habitudes alimentaires hyper
caloriques dans le traitement de nombreuses affections inflammatoires
(eczema, rhumatisme, psoriasis) infectieuses chroniques et cancereuses.

Dans un travail recent", nous avons apporte une preuve categorique
supplementaire de la frequence avec laquelle de telles perturbations du
metabolisme intermediaire interviennent dans la genese de nombreuses
affections, et particulierement de celles qui sont l'apanage de l'age adulte.

Dans cette etude, no us no us etions donne comme tache de suivre l'evolution
de courbes d'hyperglyccmie pathologiques. Nous avons ainsi reuni les 120
premiers dossiers de malades chez lesquels 'un ou plusieurs controles de
l'epreuve d'hyperglycemie avaient ete effectues dans les mois qui avaient
suivi la mise en marche du traitement. Ces malades etaient atteints
d'affections diverses et soumis a une therapeutique basee en ordre principal
sur un regime de restriction alimentaire globale mais portant surtout sur les
hydrates de carbone. Nous avons ainsi demontre qu'une dietetique pauvre
en glucides, mais comportant les elements proteiques et vitaminiques en
quantite suffisante, apportait dans la majorite des cas une amelioration
sensible et bien souvent un retour a la normale de la courbe d'hyper
glycemic.

Dans ces travaux anterieurs, no us avions ainsi deja emis I'hypothese que,
au cours de nombreux etats maladifs; certains metabolites intermediaires
devaient se trouver dans l'organisme et.dans le sang notamment en quantites
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anormales. U ne confirmation de cette hypothese nous avait d'ailleurs deja
ete donnee par les travaux experimentaux de certains auteurs, et notamment
par les nombreuses publications de Mme Dobrovolskaia-Zavadskaia de
Paris'r" qui, par l'experimentation sur l'animal, avait preuve l'action
toxique de certains metabolites intermediaires, tels que l'acide pyruvique et
l'acide lactique, dans I'eclosion de divers etats pathologiques. Au cours de
ces travaux, cet auteur met en evidence le role joue par l'accumulation locale
d'acide pyruvique dans les phenomenes de vieillissement et d'atrophie de la
peau. Elle demontre egalement Ie role nefaste de l'accumulation dans
l'organisme de ces metabolites intermediaires dans la genese de divers etats
pathologiques respiratoires, circulatoires, nerveux, dans certaines maladies
infectieuses et au cours de l'eclosion des cancers.

Au cours de cette presente etude, la mise en evidence dans le sang de ces
metabolites interrnediaires a pu etre realisee grace a une methode d'analyse
biologique se basant sur les conditions d'edification naturelle de ces corps
dans les cellules vivantes a savoir, une methode de dosage utilisant les en
zymes specifiques qui catalysent leur transformation suivant des voies
metaboliques normales. Ces nouvelles methodes de dosage enzymatique,
grace aleur specificite, permettent une determination rigoureusement exacte
des ces metabolites.

Dans cette derniere etude, nous avons done poursuivi deux buts principaux:
(i) Nous avons voulu nous rendre compte s'il etait possible, de mettre en

evidence d'une facon plus probante encore, les perturbations du metabolisme
intermediaire que reflete une epreuve d'hyperglycemie pathologique. Nous
nous sommes efforces a cet effet de doser chez des malades atteints d'affec
tions chroniques diverses, les taux sanguins de l'acide pyruvique, de l'acide
a 0 coglutarique et de l'acide lactique.

(ii) Voulant nous rendre compte de l'evolution de la pyruvicemie et des
taux sanguins d'acide lactique et d'acide a-oxoglutarique sous I'influence
d'un traitement comportant essentiellement une mise au repos de la fonction
metabolique, nous avons refait ces dosages chez un certain nombre de
malades quelques semaines apres les premieres analyses, ayant soumis les
sujets etudies a une therapeutique basee en ordre principal sur un regime
restrictif, pauvre en hydrates de carbone

CONDITIONS EXPERIMENTALES

Nous avons effectue lesdosages d'acide pyruvique, d'acide n-oxoglutarique
et d'acide lactique sur un bon lot de malades (232 cas) soit ambulants, soit
hospitalises, souffrant d'affections chroniques tres diverses, mais principale
ment de maladies de la peau. Sur ces 232 malades (115 hommes, 117
femmes), nous re1evons 99 eczemas, 15 psoriasis, 23 cas d'infections staphy10
cocciques cutanees, 13 alopecies diffuses (type seborrheique) et 27 cas de
dermatoses diverses. Les 55 autres malades soumis aces dosages souffraient
d'affections internes varices. Nous avons ainsi teste les taux sanguins
d'acide pyruvique, d'acide lactique et d'acide a-oxoglutarique de 22 cas de
rhumatisme chronique (arthroses ou arthrites), 6 cancers et 27 autres malades
souffrant d'affections relevant de tous les domaines de la pathologie interne:
5 syndromes pulmonaires (3 asthmes, 1 bronchite chronique avec emphy-

500



DOSAGE DE METABOLITES IN'TERMEDIAIRES TOXIQUES

seme, I tuberculose pulmonaire}; 9 maladies neuro-psychiatriques (1
alcoolisme chronique, 3 nevroses depressives, 3 maladies de Parkinson, I
polynevrite, I myelite transverse); 5 syndromes digestifs (2 ulceres gastriques,
I ulcere duodenal, I gastrite chronique, 1 lithiase vesiculaire); 3 syndromes
cardio-circulatoires (1 insuffisance cardiaque, I hypertension maligne, 1
arterite des membres inferieurs}; 2 nephroscleroses, 1 hydrocele, 1 obesite
pure, 1 fibrome uterin,

L'age des malades se situe de 7 a80 ans, 25 etant ages de moins de 21 ans,
106 de 22 a 50 ans, 81 de 51 a 65 anset 20 depassant les 65 annees,

Tous les dosages ont ete faits chez des malades souffrant d'affection
chronique pour lesquels une observation generale clinique et biologique
etait requise. Aucune discrimination ne fut done faite dans le choix des
malades faisant l'objet de cette etude, les dosages ayant ete effectues a
I'occasion des prelevements de sang pour les analyses de routine demandees,
Tous les cas etudies ont ete soumis a I'epreuve d'Iryperglvcemie provoquee,
Chez la plupart, nous avons controleI'uree, le cholesterol et les proteines
totales, ainsi que Ia vitesse de sedimentation.

Chez 25 malades presentant des resultats pathologiques, nous avons pu
refaire les analyses des trois metabolites qui font l'objet de cette etude, apres
un temps de latence de quelques semaines au cours desquelles ces sujets ont
ete soumis a une therapeutique comportant certains traiiements medica
menteux ou physiotherapiques, mais principalement un traitement dietc
tique visant a une mise au repos, plus ou moins longue et plus ou mains
stricte selon les cas, de la fonction metabolique.

Chez la plupart de ces malades, Ie regime prescrit aura done pour but
une diminution de poids de manierca ramener celui-ci a plus ou moins
breve echeance a une norme qui se rapproche Ie plus possible du poids
physiologique. Ce retour au poids physiologique exige comme base du
traitement dans Ie plus grand pourcentage des malades sera realise par une
reduction plus ou moins importante dans l'apport alimentaire global mais
surtout hydrocarbone, Nous ne pretendons pas que les modifications ren
contrees, comme nous le verrons, au cours de ces controles sont Ie resultat de
cette seule mesure dietetique, Beaucoup de malades ont, en effet, rec;u a
un moment ou l'autre de leur traitement des medications glandulaires et
accessoirement vitaminiques et nous savons fort bien que les unes comme les
autres peuvent agir comme des catalyseurs de la fonction metabolique.
Chez la femme notamment, I'activite des ovaires semble jouer un grand role.
Nous avons montre dans un recent travail-" la grande frequence de dysfonc
tionnements ovariens au cours de diverses maladies cutanees et I'interet de
leur correction dans la conduite du traitement.

TECHNIQUE DES DOSAGES

Les taux de I'acide pyruvique, de I'acide a-cetoglutarique et de l'acide
lactique etaient mesures par la methode des tests enzymatiques. La
methode des tests enzymatiques nous a paru beaucoup plus precise que les
methodes colorimetriques qui, du moins en ce qui concerne la mesure de
l'acide pyruvique, ne comportaient pas une specificite suffisante.

Les analyses ont ete effectuees les sujets etant a jeun et n'ayant recu au
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prealable aucun traitement qui aurait pu les influencer en quoi que ce soit.
Les prelevements de sang necessaire aux dosages ont, en effet, suivi d'un ou
quelques jours seulement la date de la premiere visite. Les tests enzyma
tiques etant des epreuves extrernement sensibles, nous nous sommes efforces
anous entourer du maximum de precautions pour obtenir des resultats dont
l'exactitude ne puisse etre sujette a caution. Les ferments ont ete conserves
en glaciere et ont toujours ete utilises dans les 24 a 48 heures qui suivaient
leur mise en dilution. La proprete du materiel de verrerie a etc constam
ment l'objet d'un controle meticuleux, les pipettes utilisees sortant du
sechoir. Grace a des solutions etalons, nous avons controle a intervalles
tres reguliers I'activite des lots de substances enzymatiques fournies. Enfin,
comme nous l'exposerons ulterieurement, une serie de 28 sujets temoins nous
a permis de comparer nos valeurs "normales" avec celles donnees par
divers auteurs.

La methode des tests enzymatiques est basee sur l'absorption lumineuse
d'un coenzyme ou d'un substrat participant a la reaction fermentaire.
Dans la plupart des analyses basees sur cette methode, il s'agit de la mesure
de l'absorption lumineuse de diphospho-pyridine-nucleotide reduite
(DPNH). On sait que cette substance intervient comme coferment dans
beaucoup de processus d'oxydo-reductions biologiques. Cette absorption
se fait avec un rayonnement dont la longueur d'onde est de 340 mu, 11
faut done travailler avec un photometre a rayons ultra-violets.

Nous avons utilise- pour nos determinations les trousses "Biochemica
Test Combination" (preparees par la firme Boehringer), contenant tous les
reactifs et les ferments necessaires. Ces trousses sont fournies pretes a
l'emploi pour chacun dez trois dosages que nous avons effectues. Nous
donnons ici les principes des reactions de base des differents dosages. Pour
la technique proprement dite des analyses, nous renvoyons les lecteurs aux
articles specialises sur ces sujets U -1 8•

Dosage enzymatique de l'acide pyruvique

La dehydrogenase de l'acide lactique catalyse la reaction:

CH3'CO'COOH + DPNH + H+ ~ CH3-CHOH'COOH + DPN+

La reaction normale est dirigee de droite agauche vers la formation d'acide
pyruvique. En augmentant la concentration cl'hydrogene par l'adjonction
de DPNH, la reaction change de direction et l'acide pyruvique se trans
forme en acide lactique. L'oxydation d'une mole de DPNH correspond a
la presence d'une mole d'acide pyruvique et la disparition de la premiere
substance permet par relations stoechiometriques de mesurer quantitative
ment la seconde.

Dosage enzymatique de l'acide o-oxoglutarfque
La dehydrogenase de l'acide glutamique catalyse la reaction:

HOOC·CO·CH2·CH2·COOH + DPNH + NH4+ ~

HOOC'CHNH2'CH2'CH2'COOH + DPN+ + H 20
Un surplus d'ions NH4 + et de DPNH deplace I'equilibre reactionnel vers la
droite, si bien qu'en presence de la dehydrogenase de l'acide glutamique,
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l'acide a-oxoglutarique se transforme quantitativement en glutamate. Au
cours de la reaction, le DPNH fonctionne en tant que donateur d'ions H+,
et la disparition d'une mole de DPNH correspond en relations stoechio
metriques a la transformation d'une mole d'a-oxogiutarique.

Dosage enzymatique de l'acide lactique
lei encore le principe est la catalyse de la reaction fermentaire entre le

metabolite a etudier et le DPN par la dehydrogenase specifique, La
formule reactionnelle utilisee dans cette mesure sera done la suivante:

CHs-CHOH-COOH + DPN+~ CH3"CO-COOH + DPNH + H+

L'equilibre reactionnel s'etablit normalement dans Ie sens de Ia formation
d'acide pyruvique. Dans un milieu alcalin, la presence d'un surplus de
de DPN fait devier la reaction dans le sens de la formation d'acide pyruvique
acondition que celui-ci soit absorbe au fur et amesure de sa production par
un corps tel que la semicarbazone. La formation de DPNH en relation
stoechiometrique permet de mesurer quantitativement la transformation de
l'acide lactique en acide pyruvique.

VALEURS NORMALES ET PATHOLOGIQUES DES TAUX

DES ACIDES PYRUVIQUE, a-OXOGLUTARIQUE ET

LACTIQUE DANS LE SANG

Les valeurs moyennes normales des taux d'acide pyruvique, d'acide
a-oxoglutarique et d'acide lactique estimees sur la base destests enzyma
tiques par differents auteurs et par nons-memes sur un groupe de 28 sujets
temoins donnent les chiffres montres (Tableau 1). Dans I'interpretation de

Tableau 1. Valeurs moyennes normales des taux d'acides pyruvique,
c-oxoglutarique et Iactique dans le sang

Auteur(s) Acidepyruvique Acide a-Oxo- Acide lactique
(mg/lOOmI) glutarique (mg/100m1)

(mg/lOOmI)

Redetzki (1956) 0,570 - -
Kyank (1958) 0,640 0,154- -
Seitz (1955) - 0,170 -
Thorn (1955) - - 10-15
Daubresse et
Daubresse* (1959) 0,561 0,214- 11,96

* Sur 28 sujets temoins.

nos resultats, nous avons considere co~me normaux les taux ajeun dont les
valeurs maxima n'atteignaient pas: 0,7:00 mg/IOO ml pour l'acide pyruvique,
0,250 mg/lOO ml pour l'acide a-oxoglutarique et 15 mg/IOO ml pour l'acide
lactique. Nous avons estime les valeurs pathologiques au moyen de signes
conventionnels (signe + dont le nombre varie de un a quatre suivant

503



ETIENNE DAUBRESSE ET J.-L. DAUBRESSE

I'intensite des ecarts par rapport aux valeurs normales). Nous avons
codifie I'interpretation des resultats de Ia maniere suivante:

U ne croix (+) signifie que:

(a) le taux d'aeide pyruvique eompris entre 0,700 et I mg/IOO ml ;
(b) Ie taux d'aeide a-oxoglutarique compris entre 0,250 et 0,400 mg/IOO

ml;
(c) le taux d'acide lactique eompris entre 15 et 20 mg/lOO ml,
Deux croix (+ +) signifient que:
(a) le taux d'aeide pyruvique compris superieur a 1 mg/lOO ml;
(b) le taux d'aeide a-oxoglutarique compris superieur a 0,400 mg/lOO ml;
(c) le taux d'aeide lactique superieur compris a 20 mg/lOO ml.

Le nombre de croix interpretant chaque ensemble de resultats est egal a
la somme des ecarts obtenus dans les trois differentes analyses.

RESULTATS DES DOSAGES DES ACIDES PYRUVIQUE,
a-OXOGLUTARIQUE ET LACTIQUE CHEZ 232 MALADES

ATTEINTS D'AFFECTIONS CHRONIQUES DIVERSES

Etude statistique generate
Le Tableau 2 nous revele les chiffres moyens globaux des 232 cas ayant

fait l'objet de nos observations. Elle nous montre que, tant ehez les hommes

Tableau 2. Les chiffres representent Ies moyennes globales des taux d'acides
pyruvique, a-oxoglutarique et lactique, effectues a l'aide deste sts enzymatiques
chez les 232 malades ayant fait l'objet de cette etude. Les symboles de la colonne

finale indiquent la moyene des ecarts pathologiques correspondants

Nombrede cas Acidepyruvique Acide a-oXO- Acide lactique Symbole(mg/l00ml) glutarique (mg/100ml)
(mg/lOOmI)

Hommes: 115 0,837 0,259 15,72 +++
Femmes: 117 0,810 0,251 15,08 +++
Total: 232 0,823 0,255 15,40 +++

que chez les femmes, les valeurs moyennes des trois differents dosages
s'ecartent nettement des valeurs normales. Nous obtenons, en effet, dans
les deux groupes un ecart +++. Les moyennes globales no us donnent
0,823 mg/IOO ml pour I'acide pyruvique, 0,255 mg/IOO ml pour l'acide
a-oxoglutarique et 15,40 mgj100 ml pour l'aeide laetique, soit un ecart +
dans ehacun des 3 dosages.

Le Tableau 3 resume Ie nombre de cas et leurs pourcentages presentant
soit des valeurs normales, soit des ecarts pathologiques et ce pour l'ensemble
des trois epreuves, Nous avons retenu 220 cas, les 12 autres restant n'ayant
pas ete l'objet des trois dosages simultanes, Ces chiffres nous montrent que
19 cas seulement (soit 8,5 pour cent) des malades presentent des taux
normaux dans les trois analyses. Les 201 cas restant (soit 91,5 pour cent)
des malades montrent des valeurs pathologiques dans l'une ou l'autre des
epreuves dont les ecarts varient de + a+++++. Parmi ceux-ci, 55
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Tableau 3. Le nombre :et le pourcentage des
valeurs normales et des: differents ecarts patho
logiques des tests enzymatiques dans les 220 cas
ayant fait l'objet des trois dosages simultanes (les
acides pyruvique, a-oxoglutarique et lactique)

Symhale Nombre de cas Pourcentage de
cas totals

-----
19 8,5

+- 55 25
++ 58 26,5

++-+ 60 27
++++ 17 8

+++++ 10 4,5
+++-+++ 1 0,5

(soit 25 pour cent) presentent un ecart +, 58 (soit 26,5 pour cent) montrent
un ecart ++, 60 (soit 27 pour cent) montrent un ecart +++, les 17 et 11
derniers cas presentent respectivement des ecarts de ++++ et +++++
ou ++++++. A l'analyse, il ressort que c'est le taux d'acide pyruvique
qui presente le plus souvent une elevation au-dessus de la normale puisque
celle-ci se retrouve dans plus de 75 pour cent des cas.

Influence de l'age
Nous avons voulu nous rendre compte s'il existait une difference statistique

dans les resultats enregistres en fonction des divers groupes d'ages auxque1s
faisaient partie les sujets ayant fait l'objet de ces analyses. Nous avons ainsi
calcule les valeurs moyennes de quatre groupes de malades (Tableau 4).

Tableau 4. Moyennes des taux d'acides pyruvique, a-oxoglutarique et lactique dans les
232 malades etudies, et groupes dans les quatre categories d'age

Categorie Nombre de cas Acidepyruoique Acide a-oxo- Acide lactique Symboled'age (mg/lOOmI) glutarique (mg/IOOml)
(ans) (mg/l00ml)

Hommes: 11 0,796 0,196 14,47 +
0-20 Femmes: 15 0,882 0,251 14,59 ++

Total: 26 0,839 0,223 14,53 +

Hommes: 49 0,793 0,252 15,14 +++
21-50 Femmes: 55 0,792 0,249 14,72 +

Total: 104 0,792 0,250 14,93 ++

Hommes: 44 0,920 0,271 16,08 +++
50-65 Femmes: 37 0,805 0,247 15,59 ++

Total: 81 0,862 0,259 15,83 +++

Hommes: 12 0,846 0,291 17,72 +++
65+ Femmes: 9 0,817 0,255 16,01 +++

Total: 21 0,831 0,273 16,86 +++

Le groupe des ma1ades de 0 a 20 ans (26 cas) montre des valeurs moyennes
symbolisees par un ecart +. Dans Ie groupe des sujets ages de 21 a 50 ans
(104 cas), nous obtenons un ecart ++. Dans les deux derniers groupes
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d'ages (51 a 65 ans et plus de 65 ans), les chiffres sont encore plus cleves.
En effet, dans les 81 cas du troisieme et les 21 cas du quatrieme groupe, les
valeurs moyennes peuvent etre symbolisees par + + +.

Le fait que des produits de degradations du metabolisme intermediaire
tels que l'acide pyruvique, l'acide cc-oxoglutarique et l'acide lactique se
retrouvent en quantite plus grande chez des malades ages que chez les
malades jeunes, semble prouver que l'usure de la fonction metabolique et
de ce fait, le degre de son dysfonctionnement, sont d'autant plus accuses que
l'age avance.

Statistique comparative dans divers etats morbides
Nous avons classe les 232 observations en quelques groupes representant

les etats pathologiques les plus frequemment rencontres dans notre etude.
Ecremas (99 cas)-Il s'agit de syndromes eczemateux chroniques dont les

premieres manifestations remontent dans la plupart des cas a plusieurs
annees, la duree moyenne ayant ete evaluee a 7 ans.

Nous rctenons dans ce groupe des ecarts moyens +++ tant dans Ie sexe
feminin que dans le sexe masculin. Les taux moyens nous donnent les
chiffres suivants: acide pyruvique, 1,841 mg/ 100 ml; acide a-oxoglutarique,
0,261 mg/IOO ml; acide lactique, 15,50 mg/lOO ml. Les chiffres semblent
un peu plus eleves dans le sexe masculin que dans le sexe feminin.

Dans les 95 cas ou le groupe complet des trois analyses a pu etre effectue,
nous ne relevons au total que 9 cas presentant des taux tout a fait normaux.

Psoriasis (15 cas)-Les sujets de ce groupe sont atteints de psoriasis plus ou
moins profus, dont la dude varie de moins de I a 25 ans (duree moyenne
9 ans).

Chez ces malades, nous retrouvons egalement des resultats nettement
pathologiques, tant dans le sexe masculin que dans Ie sexe feminin. L'ecart
moyen est, en effet, +++ dans les deux categories.

Les taux moyens des trois dosages ont ete evalues comme suit: 0,877
mg/IOO ml pour l'acide pyruvique; 0,271 mg/IOO ml pour l'acide a-oxo
glutarique et 16,02 mg/IOO ml pour l'acide lactique.

Infections staphylococciques de peau (23 cas)-Ce groupe est compose de
malades souffrant de folliculite staphylococcique. Nous y avons groupe
indistinctement tous les aspects que peuvent presenter les lesions infectieuses
folliculaires : furonculose, acne vulgaire, acne rosacee, abces tubereux. II
s'agit de cas chroniques de gravite moyenne.

Nous relevons dans ce groupe un ecart moyen de +, Ie taux moyen de
l'acide pyruvique s'elevant a 0,794 mg/IOO ml chez les hommes et a 0,706
mg/l00 ml chez les femmes. Dans les deux sexes, la moyenne des dosages
d'acide a-oxoglutarique et d'acide lactique s'est revelee normale.

Alopecies seborrheiques (13 cas)-Les malades qui ant ete groupes dans cette
categoric presentaient tous, tant dans Ie sexe feminin que dans le sexe
masculin, une chute de cheveux importante et tenace (Ie debut de celle-ci
remontait dans taus les cas a plus de I an et chez la plupart a plus de 2 ans)
avec exageration marquee du flux seborrheique. Il ne s'agit done pas
d'ennuis banaux ou transitoires mais d'un etat maladif bien etabli du cuir
chevelu, Sur les 13 cas, 9 etaient agcs de moins de 30 ans.

Les tests enzymatiques effectues dans les 8 cas feminins d'alopecie simple
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nous donnent des valeurs moyennes sensiblement normales. Nous consta
tons cependant dans 5 cas des taux nettement trop cleves d'un ou plusieurs
des trois metabolites testes. Les 5 cas masculins presentent tous des ecarts
pathologiques, les valeurs moyennes obtenues dormant les chiffres suivants:
acide pyruvique, 0,819 mg/IOO ml; acide a-oxoglutarique, 0,263 mg/IOO
ml; acide Iactique, 13,85 mg/IOO ml. Ces resultats confirment a nos yeux
l'hypothese que nous avions, ainsi que nous l'avons deja dit, formulee depuis
bien longtemps sur Ie role joue par des metabolites intermediaires toxiques
dans l'eclosion de la chute des cheveux-", Ils semblent confirmer egalement
l'opinion que chez la femme, Ie processus d'intoxication metabolique lente
conduisant a l'atrophie du bulbe pileux peut s'effectuer a " bas bruit", le
bulbe pileux etant particulierement sensibilise du fait d'un dysfonctionne
ment de certains organes glandulaires et des glandes genitales en particulier.

Affections cutanees diverses a l'exception des cancers (27 cas)-Ce groupe dis
parate comprend toute une serie d'cntites dermatologiques non classifiables
en groupes distincts, vu Ie petit nombre de cas. Ces syndromes offrent des
aspects particuliers a l'origine de leur classification distincte. Ils entrent,
neanmoins, tous dans l'une ou l'autre categoric des etats de souffrance
cellulaire: qu'il s'agisse de cellulite inflammatoire telle que lupus erythema
teux, la maladie de Duhring, l'urticaire, Ie lichen plan, Ie prurit ano
genital; de cellulite inflammatoire avec infection, telle que l'aphtose, la
lupoide miliaire, l'erytheme indure de Bazin; de cellulite atrophique telle
que l'ulcere de jambe, la sclerodermie, Ie kraurosis; la cellulite nodulaire
telle que la keratos seborrheique.

Nous constatons que les 14 cas masculins presen tent des tests enzymatiques
nettement perturbes (ecart moyen : +++). Les 13 cas feminins montrent
des valeurs moins elevees (ecart moyen : +).

II est evident que, dans tous ces etats morbides, des composantes multiples
et fort diverses d'ordre metabolique, nerveux, hormonal, constitutionnel
prennent part a leur eclosion. Il nous semble cependant logique de penser
que des troubles du metabolisme intermediaire ont pu, chez un certain
nombre d'entre eux, intervenir a un degre plus ou moins important dans la
chaine des processus pathogeniques ayant suscite leur apparition.

Rhumatismes (22 cas)-Nous avons pu reunir dans ce groupe 9 hommes et
13 femmes presentant un syndrome de rhumatisme chronique. La duree
moyenne de leur affection est situce entre 4 et 5 ans. Il s'agit chez certains
d'une franche polyarthrite chronique evolutive. D'autres sont atteints de
formes moins accusees de la maladie rhumatismale: rhumatisme chronique
" diathesique ", osteo-arthrose degenerative.

Les tests enzymatiques montrent chez tous les rhumatisants, a l'exception
d'un seul cas (Ie syndrome rhumatismal chez ce malade age ne durait que
depuis quelques mois), une augmentation dans le sang du taux d'un ou de
plusieurs metabolites testes. Sur les 2'1 malades ou nous avons pu faire la
serie complete des trois epreuves, 3 presenterent un ecart +, 9 un ecart + +,
3 un ecart +++, 5 un ecart ++++ ou +++++. Les valeurs
moyennes calculees furent les suivantes: acide pyruvique, 0,336 mg/lOO ml ;
acide a-oxoglutarique, 0,254 mg/IOO ml ; acide lactique, 16,40 mg/IOO ml.
L'ccart moyen est done +++. Nous notons chez les femmes des taux
moyens legerement moins eleves que chez les hommes.
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Le groupe des rhumatisants rejoint ainsi dans ses ecarts pathologiques, en
ce qui concerne Ie dosage des metabolites intermediaires, les deux groupes
des maladies inflammatoires cutanees que constituent I'eczema et le psoriasis.

Btats morbides divers (27 cas)-Ce groupe reunit une serie de malades
souffrant d'affections relevant de tous les domaines de la pathologie interne.

L'ensemble des resultats des tests enzymatiques nous donnent Ies valeurs
moyennes suivantes: acide pyruvique, 0,837 mgflOO ml; acide a-oxo
glutarique, 0,254 mg/IOO ml; acide lactique, 15,53 mg/lOO ml.

Parmi les syndromes pulmonaires, 3 asthmatiques, I bronchitique et 1
tuberculeux pulmonaire presenterent des ecarts ++ a +++.

Des resultats pathologiques similaires furent enregistres chez 2 ulcereux
duodenaux, I ulcereux gastrique, 1 hypertension maligne, 1 insuffisance
cardiaque, I arterite des membres inferieurs, I Parkinsonien, I nevrose
depressive, I polynevrite, 2 nephroscleroses, 1 hydrocele et 1 cas d'obesite
pure. Chez quelques autres malades, des taux moins eleves furent notes,
mais au total tous les malades de ce groupe, sauf 1 cas de lithiase biliaire,
presenterent des tests anormaux.

Cancers (6 cas)-Ce groupe comporte 1 cancer des cordes vocales, 1
epithelioma spinocellulaire cutane, I cancer des ovaires, 2 cancers du sein
et 1 epithelioma baso-cellulaire de la Ievre. Ces cancereux montrent taus
des chiffres anormaux de l'un ou de l'autre des metabolites testes. L'ecart
moyen des trois tests enzymatiques est ++, les chiffres moyens des taux
d'acide pyruvique, d'acide a-oxoglutarique et d'acide lactique etant res
pectivement: 0,969 mg/IOO ml, 0,240 mg/IOO ml et 17,56 mg/IOO ml.

Ce groupe est, malheureusement, trop restreint pour permettre de tirer de
nos resultats des conclusions suffisamment probantes.

Influence du regime alimentaire chez les malades presentant des taux
pathologiques de metabolites Intermedialres

Notre travail pour etre complet devait se fixer une deuxieme tache: celle
d'analyser chez les malades au nous avions decouvert des taux pathologiques
d'acide pyruvique, d'acide a-cetoglutarique et d'acide lactique, le com
portement de ces valeurs, lorsque ceux-ci sont soumis a un traitement base
essentiellement sur une mise au repos de la fonction metabolique, Comme
nous l'avons deja signale anterieurement, nous avons pu demontrer au cours
d'une etude recente le role primordial qu'il fallait attribuer a un regime de
restriction alimentaire globale, dans le retour a la normale d'une courbe
d'Iryperglycemie pathologique. La preuve de I'efficacite d'une telle mesure
therapeutique a ete parfaitement demontree a cette occasion tant par les
resultats dans la guerison de nombreux etats morbides que par I'amelioration
ou bien souvent Ie retour a la normale du test biologique pathologique que
constitue un triangle hyperglycemique eleve,

Nous avons ainsi eu J'occasion de pratiquer une seconde serie de tests
enzymatiques chez 25 malades qui avaient suivi pendant une pcriode de
quelques semaines a4 ou 5 mois (en general, 1 ou 2 mois) de telles mesures.
dietetiques.

Le Tableau 5 exprime les valeurs moyennes obtenues. II demontre de
facon tout a fait probante l'influence favorable des regles dietetiques pres-
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crites sur la normalisation des taux sanguins des trois metabolites testes.
Ces trois moyennes montraient en effet, avant traitement des valeurs nette
ment pathologiques (ecart +++). Elles reviennent apres traitement a
leurs valeurs normales.

Tableau 5. Les chiffres moyens des dosages trois metabolites intermediaires effectues dans
25 cas, d'une part au moment de leur observation initiale, d'autre part apres quelques
semaines d'un traitement comportant essentiellement une mise au repos de la fonction

metabolique intermediaire par un regime restrictif

Acidepyruvique Acide a-oxo- Acide lactique
Groupe Nombre de cas (mg/100ml) glutarique (mg/lOOml) Symbole

(mg/lOOml)

Temoins 28 0,561 0,214 11,96 -
Avant +++
traitement 25 0,946 0,277 17,10
Apres 0,645 0,237 14,45 -
traitement 25

L'influence favorable des prescriptions dietetiques ayant pour but de
retablir une hygiene alimentaire correcte est confirmee par les resultats que
montre une serie d'analyses effectuees chez des malades soumis pendant un
temps prolonge a cette discipline therapeutique. Ceux-ci etaient pour la
plupart envoyes au laboratoire pour un controle de test hyperglycemique
anterieurement pathologique. La plupart d'entre eux etaient depuis long
temps gueris de l'affection qui les avait amenes a nous consulter, plusieurs
mois ou meme plusieurs annees auparavant. Ce lot de 76 cas (36 hommes
et 40 femmes) n'a done pas subi de tests enzymatiques " au depart ", nos
experiences n'ayant pas encore ete entamees a l'epoque au ils no us avaient
consultes pour la premiere fois. Par ladiversite des affections qu'ils avaient
presentees a ce moment, ils representent un groupe bien superposable aux
232 cas chez lesquels les analyses furent effectuees avant tout traitement.

Chez bon nombre de ces 76 cas, nous avons pu observer un retour aux.
chiffres normaux de la courbe d'Iryperglycemie. Cependant dans une
proportion egale no us avons observe la persistance rd'alterations plus ou
moins prononcees de cette epreuve. Les analyses des taux d'acide pyruvique,
d'acide a-oxoglutarique et d'acide lactique effectuees chez ees malades au
moment ou nous controlions la courbed'hyperglycernie et ceci done, apres
observation durant une periode prolongee de regles d'hygiene alimentaire
correctes, nous montre que la quasi totalite de ces sujets presentent des
quantites normales de ces metabolites] Nous relevons, en effet, les taux
moyens suivants: acide pyruvique, 0,61~ mg/lOO ml ; acide a-oxoglutarique,
0,216 mg/lOO ml; acide lactique, 12,47!mg/lOO ml.

Ces resultats confirment done entierement ceux que nous avons releves
dans le groupe des 25 malades chez qui nous avons pu faire les analyses avant
et apres traitement dietetique. Ils demontrent une fois de plus I'importance
primordiale qu'il faut accorder, dans' le traitement, a etablir des regles
d'hygiene alimentaire adequates, assurant a l'organisme une fonction
rnetabolique reglementaire.
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CONCLUSIONS

Les resultats de cette etude montrent que certains metabolites inter
mediaires presentent des taux trop cleves dans le sang de nombreux malades
atteints d'affections morbides diverses. Nous pensons que dans la genese
de nombreux etats morbides, les anomalies du metabolisme intermediaire que
refletent ces resultats n'assurent plus a l'ensemble des cellules de l'organisme
en perpetuel travail de desintegration et de reconstruction, les elements
chimiques convenant a leur architecture reglementaire et partant, a leur
morphologie et leur fonctionnement adequat. Les perturbations bio
chimiques cellulaires qui en resultent peuvent etre a la base d'une serie de
reactions pathologiques.

Le role pathologique de ces perturbations semble demontre par le fait que
leurs retours aux valeurs normales s'observent conjointement a I'attenuation
ou a la disparition de I'etat maladif.

Sommaire
Au cours de plusieurs etudes cliniques et biologiques anterieures, les

auteurs ont demontre le role des anomalies du metabolisme intermediaire
dans de nombreux cas d'affections chroniques relevant de toutes les spheres
de la pathologie medicale. Dans le but de mettre en evidence de facon
tout a fait precise ces anomalies, ils ont etudie, grace a une methode de tests
enzymatiques, chez 232 malades atteints de maladies chroniques diverses, les
taux sanguins de trois substances formees au cours du metabolisme inter
mediaire, a savoir: l'acide pyruvique, l'acide a-oxoglutarique et l'acide
lactique. Dans 91,5 pour cent des cas, ils ont trouve des valeurs patho
logiques dans une, deux ou dans les trois analyses. Les valeurs globales de
l'ensemble des cas presentent des chiffres nettement plus eleves que ceux des
valeurs normales temoins.

A I'etude statistique generale fait suite une etude comparative des resultats
dans divers groupes de maladies et notamment dans les eczemas, les rhuma
tismes, les infections staphylococciques de peau, les cancers. Ces resultats
confirment pleinement, aux yeux des auteurs, le role important que jouent
dans I'etiopathogenie de nombreuses affections chroniques, les perturbations
de la fonction metabolique interrnediaire.

Le retour complet aux valeurs normales des taux primitivement patho
logiques fut obtenu grace ades mesures dietetiques appropriees. Ces resultats
demontrent une fois de plus I'interet d'une therapeutique basee en ordre
principal sur un regime de restriction alimentaire globale et principalement
hydrocarbonee, visant amettre au repos une fonction metabolique surmenee.
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