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Dans nos experiences nous avons voulu etudier l'action de
la cortisone sur la niorphologie de plusieurs organes. Les re-
cherches ont ete conduites sur des cobayes et sur des lapins
auxquels l'hormone a ete adniinistre par injections intra-
musculaires pendant une periode d'environ deux mois. Une
partie des aniinaux a ete sacritie justju^a deux semaines apres
avoir interrompu Tadministration de la cortisone pour exa-
miner la possibilite de retour a Ia norme des divers organes
eventuellement alteres.

Dans le choix des doses nous avons prefere les conserver
proportionnement semblables a celles employees en therapeuti-
que humaine pour pouvoir en tirer des utiles deductions aussi
pour ce secteur.

On sait en effet (luc l'byperdosage de l'hormone realisee
experimentalement conduit a des alterations desormais claire-
nient definies par les differentes recherches. II nous semble
pourtant interessant adresser notre attention aux modifica-
tions morphologiques i\u\ peuvent se produire en donnant des
doses therapcutiques ou. en tout cas, peu differentes.

Apres avoir etabli que en therapie humaine la cortisone
est generalement administree en doses entre mgr. 0,75-3 pour
Kg. de poids corporel, nous avons administre la cortisone aux
cobaves en doses entre mgr. 2-8 pour Kg. de poids corporel



et aux lapins cn doses de mgr. o^^-j.i pour Kg. de poids cor-
porel. Ainsi qu'en therapie iuimaine les doses ont ete donnees
par degres decroissants, c'est-a-dire en donnant Ies doses for-
tes seulcment pendant (luelques jours et Ies plus faibles, au
contrairc, pour la plupart du temps de Texperience.

p E A r

L etude de quehjues fragments eutanes ne nous a pas per-
mis de remarquer Ia presence de particulieres deviations dc la
norme morphologique. L'elc-ment plus constant est, il parait
une remarquable ectasie capillaire, surtout dans les couches
profondes du derme. Ici, parsemes dans le conjonctif, on
trouve souvent des polinucleaires dont quel(]ues uns eosino-
philes, et des heinaties.

M I' s c L E s

Le tissu musculaire presente plusieurs modifications. Les
fibres apparissent .rdemateuses, souvent eclaircics dans leur
morphologie tibrillaire. Les capillaires sont souvent conges-
tifs et ectasiques; parfois pleines seulement de plasme; quelque-
lois Ie tube capillairc apparait plus riche que d'ordinaire de
noyaux, comme s'il y avait une reaction pour rcparer une
lesion probablement a-demateuse. Dans les interstices des
tibres niusculaires on peut observer parfois des polynticleaires
eosinophiles.

L'examcn des muscles des parties ou la cortisone a ete
injectee, a presente des alterations plus graves. Les fibres
musculaires apparaissent avec des alterations degeneratives
avec a\ieme, tumefaction, defauts de coloration et, dans les
cas les plus serieux, rarefaction et disparition des fibres avec
necrose nucleaire. En meme temps que ces phenomcMies dege-
neratifs on a une prolifc-ration du conjonctif avec la formation
tie /ones fibroblastiques au lieu des zones musculaires dis-
parues. On a observe encore localement une remarquable dis-
position a la formation de foyers septiques.



M a:: L L E o s s E r s E

L'etude des cellules de la mcelle osseuse nous donne la
possibilite d'observer une relative preponderance de la serie
myeloide, avec une considerable (juantite d'eosinophiles. Les
mitoses de la serie rouge comme de la serie blanche sont rares
et pour la plupart orientees a la phase terminale. La serie
rouge est plt"itot pauvre et est d'ordinaire represented par des
formes mures qui probablement ont eu une maturation acce-
leree. Presque absentes les plasmaccllules. Megacariocytes cn
quantite nornuile et generalement en etat de repos. On n'ob-
serve pas des alterations remarquables du reticulo-endotbe-
liuni. II parait que le rapport leuco-blastique est de 250 a i.

OS

Aucune particuliere modification morphologique a ete ob-
servee dans l'etude des os dans la partie tliaphysaire aussi que
dans la partie epiphysaire. Les recherches sur le perioste et
sur les cartilages n'ont fait remarquer aucune alteration mor-
phologique.

M IT Q U E I' S E N A S A L E

L'etude de la muqueuse nasale a permis d'observer, dans
Ies animaux traites avec la cortisone, la presence de groupes
de cellules polynucleaires au milieu du conjonctif de la mu-
queuse meme. De plus, toujours dans le conjonctif, on a pu
trouver des nids de cellules plasniacitoides qui evidemment
derivent des histocytes locaux. Les vaisseaux sanguins. sou-
vent congestifs, presentaient d'ordinaire dans leur lumiere
un nombre remarquable de polynucleaires. L'interpretation de
ces resultats n'est pas simple parce que la muqueuse nasale est
exposee normalement a des stimulus inflammatoires. On ne
peut pourtant pas exclure que la cortisone ait pu provoquer
la reacutisation d'un processus inflammatoire latent qui pour-
rait etre temoigne par la presence de nombreux polynucleaires
intravasculaires.
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L A R Y N X - P H A R Y N X

L'examcn histologiquc tic la region laryngo-pharyngienne
des animaux traites avec la cortisone a mis en evidence des
modifications peu importantes qui presentent une moindre
difference avec les tableaux normaux. Dans la muqueuse on
a observe plusieurs nitls plasmacitoides de derivation locale
histiocytaire. Les glandes salivaires sont resultees d'ordinaire
agrandies et en hyperactivite fonctionnelle; les formations
lymphoides ( amygdales, nodules, etc. ) se sont presentees
congestives avec plusieurs polynucleaires dans leur corps. Pour
les formations plasmacitoides de derivation histiocytaire locale
on pourrait. comme hypothc-se. y voir une reaction morpho-
logique de compensation pour la substitution d'une partie de
patrimoiue cellulaire detruite dans les organes lymphoides,
dont rimportance a ete prouvee surtout pour l'immunite. La
presence de cellules polynucleaires au milieu des epaisses for-
mations lymphoides prouve une intervention phagocytaire sur
Ies detritus tie cellules detruites par la cortisone.

p o r M o N

Le dessein du parenchymc polmonaire apparait normal ou
parfois bien defini par une precise evidence du reticulum ca-
pillaire. La muqueuse des bronches se presente souvent enflee
par un remarquable etat d'oedemc. Cet (ledc-me dissocie les
morphologies conjonctivcs et parfois produit une homoge-
neisation hyaline dans Ia couche immediatement sous-epithe-
liale. On a pu aussi observer en quelques cas une hyperactivite
secretoire de la muqueuse bronchiale meme ct une frequente
separation des cellules de I'epithelium bronchial ( cellules mu-
cipares, etc. ). Dans les condensations lymphoides placees
pres de grosses bronches nous avons observe une richesse de
coniposants fibroblastiques avec une remarquable quantite de
cellules plasmocitoides.

CCEVR

Le cd'ur presente comme rcsultat du traitement cortiso-
iiique des changements morphologiques remarquables deja
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apres une semaine de Tadministration de i'liiirnione. On ob-
serve en effet parfois une coloration irreguliere vers l'eosine
et plus souvent l'apparition d'un etat tt-demateux du muscle
cardiaque, qui est plus evident dans Ies couches internes et
dans les muscles papiUaires. Les fibrilles apparaissent tumc-
fiees et dissociees par l'cedeme. Les fibres se presentent quel-
quefois parsemees de touts petits vacuoles. Lorsque Ie pro-
cessus cedematcux est intense on observe aussi une souffrance
nucleaire avec picnose, etc. La presence d'un etat congestif
remarquable n'est pas rare surtout pour les capillaires. On
remarque, parsemes dans le tissu cardiaque, plusieurs eosino-
philes. L'endocardium est souvent epaissi par un processus
d'(Edeme.

A o R T E

Letude tie Taorte dans les unimuux traites a\ec la corti-
sone n'a fait remarquer aucune particuliere alteration mor-
phologique.

E S T O M A C - I N T E S T I X

L'etude de l'estomac et de l'intestiii n'a pas permis de
remarquer deviations particulieres des morphologies nor-
maux. Dans la muqueuse gastrique on a remarque souvent
une richesse de cellules lymphomonocytoides dans le conjonc-
tif interglandulaire.

La muqueuse intestinale a presente le meme tableau, avec
une evidente richesse, dans certains cas, de cellules plasnia-
cytofdes condensees dans le conjonctif de la mut^ueuse.

La muqueuse gastrique aussi que la muqueuse intestinale
se presentent en evidente activite glandulaire. 11 s'agit en tout
cas de resultats ijui n'ont rien d'anormal.

F O I E

Dans les animaux sacrifies, aprc^s quelques jours de traLte-
ment de la cortisone, on peut observer un etat congestif evi-
dent surtout dans les veines centro-lobulaires et aussi les cel-
lules du Kupfer ont plus de reliet. Dans les animaux sacrifies



apres 6 jours les cellules du aleno foic se presentent tres sou-
vent vacuolises. Ce processus devient plus evident apres deux
semaines. On voit alors les cellules hepatiques parsemes par
des vacuoles irregulieres qui se melagent entre les granules du
cytoplasnie. Les noyaux nc presentent aucune signe particuliere
de souffrance.

La rarefaction cytoplasmique devient plus intense a me-
sure que le traitement se prolonge. L'etude avec Ies colora-
tions electives a permis de remarquer que ce processus de rare-
faction, mis en evidence par le methode de la hemateine-
eosine, doit s'attribuer a une charge progressive de glycogene
dans la cellule.

L'interruption du traitement produit un retour a la mor-
phologie normale. On remarque asse?. souvent la presence de
polynucleaires parsemes dans le parenchyme, une partie des-
quels sont des eosinophiles. Dans les animaux traites avec la
cortisone on a cru pouvoir remarquer une plus grande diffu-
sion ct virulence dc concomituntes parasitoses hepatiijues.

R E I N

Le parenchyme renal des animaux traites avec la corti-
sone a presente des diverses et evidentes alterations. Le glo-
merule meme avec les petites doses s'est presente souvent
congestif, avoc le reseau capillaire souvent ectasique. Avec le
traitement plus prolonge et avec des plus fortes doses on a
remarque: congestion glomerulaire avec une remarquable
augmentation des noyaux, polymorphisme nucleaire dont cer-
tains avec le noyau hypercromatinique, d'autres avec le reti-
culum normal, d'autres encore avec Ies signes de degeneration
pycnotique; presence parmi Ies mailles du glomerule de poly-
nucleaires dont quelques-uns eosinophiles; elargissement, sou-
vent remarque, de l'espace entre le glomerule et la capsule
quelquesfois occupee par de la substance exsudative; de plus
on a observe - temoignage d'une souffrance glomerulaire en
forme reactive presderogene - une congestion remarquable
de tout le reseau des vases. Dans la niedullaire assez souvent



on a remarque, au contraire, qu'on trouve quelques difficultes
a colorer les tubes dont les cellules se presentent d'ordinaire
avec le protoplasmc rarefie et eclairci comme par processus
d'oedeme. Aussi la lumiere du tube s'est presentee d'ordinaire
plus spacieuse.

Dans certains cas on a observe un oedeme remarquable de
tout le parenchyme renal avec une dilatation considerable des
anses glomerulaires, qui se presentent presque completement
pleins d'elements hc'matiques. Meme ici Tespace intracapsu-
laire est tres augmente et on y trouve du materiel plasmatique.
Au niveau de la medullaire on remarque souvent, dans la
lumiere des tubes, cylindres de substance proteique coagulee.

II s'en suit pourtant que l'administration de la cortisone
peut nuire, meme en petites doses, au parenchyme renal sur-
tout pour tout ce qu'interesse les anses glomerulaires, dont est
alteree l'integrite morphologique et la permeabilite parce
qu'il s'en suit un passage abnorme de la substance plasmatique
des capillaires aux tubes. 11 n'est pas impossible qu'on puisse
reparer quelques unes de ces lesions glomerulaires par un
processus sclerotique.

C A P S U L E S S I R R E N A I. E S

L'examen des capsules surrenales dans les deux groupes
d'animaux sacrifies. comme on a deja dit. aprc's plusieurs pe-
riodes d'administration de la cortisone a presente une irre-
gularite de tableaux morphologiques. On doit remarquer que
cette inconstance de resultats s'observe aussi dans Tetude histo-
logique des glandes surrenales normales. En effet beaucoup
de causes, c'est a dire elements physiologiques ambiants, etc.,
presentes au moment du sacrifice, peuvent determiner les plus
differents resultats morphologiques.

Dans l'examen de nos animaux nous avons trouve, assez
souvent, dans les glandes surrenales, une reduction de la cou-
che glomerulaire. Cette couche, surtout dans les cas traites
avec des doses plus elevees et pour une periode de temps plus
prolongee, est resultce reduite a une mince couche de cellules
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parfois si petites qu'on pouvait a peine Ies tlistinguer de la
fasciculee qu'est au dessus. Aussi la /one fasciculee a presente
des tableaux differents. En effet. tandis que dans quelques
glandes elle avait une etendue normale. avec ties cellules dif-
feremment riches de lipoides, en d'autre elle resultait reduite
d'epaisseur avec des cellules petites en superfice ou rarement
on pouvait remarquer des formations vacuolaires ou subtile-
ment granulaires comme on en trouve d'habitude dans cette
region des capsules surrenales. Aucune alteration a ete reiriar-
(juee pour la reticulaire et la medullaire, exceptee une claire
evidence du reticulum capillaire qui, dans certains cas, prend
I'aspect congestif. D'apres ces etudes histologiques on peut
deduire que l'administration de la cortisone en doses moderees
ne produit pas dts alterations remarquables sur le parenchyme
glandulaire qui, au contraire, garde intacte sa morphologie
fonctionnelle.

C O R P S T H Y R t) I D I E N

Le corps thyroidien presente son parenchyme de morpho-
logie normale ou plus souvent en conditions de relatif repos
fonctionncl. avec follicules larges. cellules plutot aplaties.
Dans plusieurs animaux on a pu observer un corps thyroidien
(edemateux avec parenchyme hydrophile peu colore par Teo-
sine. Les morphologies cellulaires ont alors un aspect spon-
gieux caracteristique. Le reticulum capillaire est presque tou-
jours tres evident.

P A R A T 11 Y R O I D E S

Les glandes parathyroides des animaux traites avec la
cortisone n'ont jamais presente une particuliere alteration de
I'epithelium glandulaire qui, pendant toutes Ies periodes, a
toujours conserve un aspect absolument normal.

P A N C R K A S

Le pancreas exocrine n'a pas presente des alterations parti-
culieres. Des remartiuables modifications morphologiques ont
ete observe, au contraire, lorsqu'il s'agit des ilots de l.anger-
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hans. L'etude de ceux-ci en des animaux sacrifies apres plu-
sieurs periodes de traitement de cortisone ont donne l'occasion
de remarquer une progressive souffrance du pancreas endo-
crine. Les ilots de Langerhans peuvent risquer une reduction
de leur superfice et surtout du nombre de leurs cellules, (^n
doit imputer cette reduction au processus degeneratif qui se
produit dans les cellules des memes ilots. Leur noyau se dilate,
ou il a une rarefaction de la chromatine et enfin une rupture
sous l'impulsion dc Ta'denic. Parfois, au contraire, le noyau
peut avoir une transformation pycnotique. Pendant le traite-
ment de la cortisone les cellules des ilots perdent souvent
Tevidence de leurs limites cytologiques et leur cytoplasme peut
etre irregulieremcnt vacuolise, avec des taches sombres d'eo-
sine.

L'interruption du traitement de la cortisone produit dans
les llots de Langerhans une activite circulatoire plus rapide
avec l'evidence du reticulum capillaire; dc plus la superfice
des ilots apparait spacieuse et peuplee de nombreuses cellules
en activite cardiocinetique. On peut croire pourtant que. tandis
que le traitement de Ia cortisone apporte des troubles aux
llots de Langerhans par une degeneration des cellules, l'inter-
ruption du traitement meme est suivie d'une activite prolifera-
tive pour la reintegration des morphologies alterees.

T H Y M

Dans les animaux que nous avons examines on n'a pu
jamais observer aucune marque evidente de degeneration cel-
lulaire. Seulement dans quelques glandes prelevees apres la
suspension du traitement on a remarque la presence d'une
epaisse condensation de polynucleaires neutrophiles pres des
corps d'Hassal. On a aussi observe la presence de plusieurs
eosinophiles surtout pres des caisseaux sanguins.

H Y P O P H V S E

Le traitement avec cortisone a produit dans I'hypophyse
un evident etat congestif de toute la glande. L'etude des cellu-
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les eosinophiles a permis d'observer presque toujours une pro-
gressive, remarquable diminution des cellules eosinophiles. Au
contraire on a observe* une augmentation relative des cellules
basophiles et des c'lements cromophobes. On remarque meme
dans I'hypophyse une presence constante, dans le lobe moyen.
de follicules charges de substance colloide bien coloree par
l'eosine.

T E S T I C r L E S - () V A I R E S

Dans quelques testicules des aniinaux traites pendant une
longue periode avec la cortisone on a pu observer quelque
attenuation dans l'activite spermatogenique des tubes glandu-
laires. De meme on a peut-etre remarquer une pauvrete de
substance spermatique dans le tube meme.

Pour les ovaires la recherche histologique n'a fait remar-
quer aucune particuliere anomalie

RATE

La rate, dans les animaux sacrities, apres deux semaines
de cortisone, se presente deja considerablement alteree. L'exa-
men, au faible grossissement, nous presente tout de suite une
reduction remarquable de la partie lymphatique. Les corpu-
scles de Malpighi presentent une superfice reduite pour la
disparition de la plupart des lymphocytes. L'examen, a plus
fort grossissement. presente souvent des remarquables altera-
tions du centre germinatif. k i les cellules ont perdu la finesse
morphologique des bystiocytes pour condenser au contraire
leur partie cytoplasmique dans une matiere qu'on peut forte-
ment colorer avec Teosine. On a pourtant l'impression que les
hystiocytes, au lieu de conserver leur activite lyinphopoie-
tique prennent une deviation fibroblastique. Les cellules du
centre germinatif se presentent alterees par un (cdenie qui les
enfle jusqu'a broyer Ie noyau; d'autres presentent Ies carac-
tercs de la degenerescence vacuolaire; d'autres encore presen-
tent le noyau pycnotique. A la peripherie du manteau lympho-
cytaire folliculaire residu, on peut remarquer souvent, meles



6o

aux lymphocytes, des polynucleaires neutrophiles et eosino-
philes, qui penetrent par voie d'election la region. On dirait
que les polynucleaires parviennent au follicule pour le de-
barasser des detritus des histiocytes detruits. Ces alterations
augmentent avec la progression du traitement et il n'en suit
un arrichissement de la partie plus adulte dans la pulpe sple-
nique ( de la rate ) et pour cette raison, dans les animaux
sacrifies dans les periodes les plus avancees du traitement,
( un mois ) l'organe prend un aspect qui pourrait etre defini
de rate fibroblastique.

La suspension du traitement rapporte progressivement la
rate a sa normale morphologie. On observe en elfet la fin de
la souffrance du centre germinatif dont les cellules bistiocy-
taires s'enrichissent considerablement de mitoses et par con-
sequant on a le progressif enrichissement du manteau lympho-
cytaire; en meme temps on a la disparition des condensations
polynucleaires perifolliculaires et un retour a la normale
variete du tissu pulpeux.

(J L A N D E S L Y M P H A T I Q r E S

Les glandes lymphatiques ont presente dans nos recher-
ches une sensibilite d'ordinaire moins vive a l'action nuisible
de la cortisone deja observee dans la rate. Dans les morpho-
logies lymphoides on observe pendant le traitement de la
cortisone une plus grande evidence du composant histiocytaire.

Dans certains produits on a cru pouvoir remarquer une
reduction lymphocytique. Remarquables sont les condensations
de polynucleaires en partie eosinophiles que Ton trouve par-
fois dans le parenchyme glandulaire.
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Tissu musculaire. Au lieu des injections de la cortisone il y a dege-
nerescence des fibres et reaction proliferative du cinjonctif,

•~~jllmi- at.,i

Fig. 2.

Muscle a distance du lieu des injections. CEdeme de la fibre.
Capillaire riche de noyaux.
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Fig- 3-

Muqueuse nasale. Groupe dc p()l_\nucleaires.

Muqueusf ilu larynx. On remarqiie dans le ci>ni(]no(if richesse tie
plasmocytes.



La ciirtisone :i provoque un cedeme ffirt de la muqueuse bronchique.

Fig. 6.

Dans le poumnn on observe souvent congestion des capillaires et
cedeme.
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Fig. 7.

Le coeur traite par Ia cortisone montre tres souvent cedeme des fibres
musculaires.

Ftg. S.

Foie. Rarefaction du cytoplasme des cellules hepatiques apres quelque
jour de cortisone.



Fig. Q.

La progression du traitement porte a une rarefaction plus evidente.

Fig. IO.

Foie. Detail des alterations morphologiques provoques par I'accumula-
tion de glycogene dans les cellules.

5 Acta Allergologica VII, i - i
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Fig. II.

Aiiire detail de rintiltralinn glycfigenf'tiqiie ties cellules hepa-
tiques provoqiie par la cnrtisDne.

F\g. 12.

Rein. (Edeme, ectasie capiilaire avec sortie de plasme des vaisseaux.



Rein. (Kdeme; glomerulite.

„, , /

y^" •&

f/̂ . 14.
Rein. Glomerulite avec passage de plasme dans I'interstice

capsLjIaire.

5"
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Fig. /5-
Rein. Presence de plasme coagule dans Ies tubes.

Fig. i6.

Le traitement prolonge avec la cortisone porte a une reduction des
couches glom6rulaire et fasciculee.



Fig, 17,
Thyroide. Tableau morphologique de repos fonctionnel.

Fig. 18.
Thyrni'de. Quelque fois la cortisone mene a une oedeme en meme

dans la thyroide.



Fig. IQ.

Signes de degem'TescciiCf d'un ilot <!c T-angfrhans.

• • » ' •

Fig. JO.

Rate. I.a corti-.nLit' poite meme des premiers jiiurs a
ti?;su lymplialiqiie.

reduction du
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Rate. Corpuscles de Malpighi avuc reduction de !a p;irte Ivmphatique.
Richesse de fibrfjblastes.

Rate. Reduction dc la pane lymphatique des corpuscles de Malpighi.



Fig. 23.
Rate. La cortisone frappe avec l'oedeme les centres germinatifs des

corpuscles de Malpighi avec degenerescence des histiocytes.

Fig. 24.
Rate. Remarquable degenerescence d'un centre germinatif.



fig. 2S-
Rate. Centre germinatif d'un corpuscle de Malpighi avec oedeme,
degenerescence, pycnose des noyaux et remarquables autres alterations

nucleaires.

Fig. 26.

Rate. A la peripherie des corpuscles de Malpighi presence de nom-
breux polynucleaires.
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Fig. j ; .

Rate. La suspension du traitement avec la coitisone purte progressive-
ment au rettuir a la normalite mnrphologique. Ici un centre germinatif
en forte activite de proliferation histiocytaire apres la suspension de

la cnrtisiine.



75

F,g. JS.

l)et;iil d'un reture germinatif on on ohserve licuucniip hystio-

cvtes en carvncine-^e.

Fig. 2tf.

Ratf, Detail a fort grossissement d'une car\ncin(.-se dans un centre
germinatit.






