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RESUME

Cette étude porte sur 'influence de 'dge et du poids des rats utilisés dans la réalisation du
« test tibia » pour le dosage biologique de I'hormone de croissance hypophysaire.

11 en découle que, pour une utilisation optimale du matériel animal et une bonne homogénéité
de la réponse, ces rats doivent :

— étre hypophysectomisés a 'dge de 32-34 jours;

— avoir un poids de 83 a4 93 g;

— ne pas subir aprés hypophysectomie une variation de poids AP dépassant les limites

de —3getde + 58.

INTRODUCTION

Parmi les tests biologiques disponibles pour doser l'activité somatotrope, celui de 1’'augmen-
tation en épaisseur du cartilage épiphysaire proximal du tibia de rat hypophysectomisé, dit « test
tibia », est un des plus couramment utilisés (EvANS ef al., 1943 ; GREENSPAN ¢f al., 1949 ; GESH-
wIND et L1, 1955).

Les animaux employés par ces auteurs étaient hypophysectomisés & un 4ge allant de 262
42 jours bien que la plupart de leurs études aient été effectuées sur des rats opérés a 26-28 jours,
stade généralement adopté depuis pour les dosages de routine.

Nous avons constaté que la réponse variait avec le poids et I'Age de 'animal.

La présente note résume cette étude.
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MATERIEI, ET METHODES

A, — Awnimaux

Les animaux sont des rats femelles IOPS (1) de la souche OFA (2) ayant tous le méme 4ge
pour un méme lot et qui arrivent au laboratoire une semaine avant opération. Ils cohabitent par

groupes de 8 dans des cages transparentes.

Tous les rats ont un accés libre et permanent 2 la nourriture. Ils logent dans une piéce ou la
température est de 30° 4 1°C, température de neutralité thermique du rat (Graja et GELINEO,
1936). L'éclairement est donné de 7 a 21 heures par des tubes fluorescents.

B. — Hypophysectomie

I ’hypophysectomie est pratiquée selon la technique de FaLcont et RossI (1964), par voie
transauriculaire, sous anesthésie & 'éther. Le contrdle de Vefficacité de 'opération est fait in vivo
3 partir des pesées corporelles et post-mortem par différents examens : absence de reliquats hypo-
physaires dans la selle turcique, involution des surrénales et du tractus génital.

Seuls ont été retenus les animaux pour lesquels I'efficacité de 'ablation a été vérifiée par

l'ensemble de ces critéres.

C. — Autres caractéristiques techniques

Les techniques de coloration des demi-tibias et de mesure des cartilages au microscope sont
sensiblement les mémes que celles décrites par GREENSPAN et a/. (1949). L’exploitation statistique
des résultats a été faite par analyses de variances selon FINNEY (1964).

RESULTATS ET DISCUSSION

A. — Influence de I'dge de I'opération

La figure 1 montre 'évolution du poids des rats aprés hypophysectomie, selon qu’ils sont
opérés 4 28 jours (groupe A) ou a 34 jours (groupe B). Il s'avére que l'arrét de croissance est
immédiat chez les plus 4gés, alors que la prise de poids, bien que ralentie, se poursuit encore quel-

ques jours chez les plus jeunes.

B. — Influence de la variation de poids AP

Pour savoir dans quelle mesure la variation de poids AP aprés hypophysectomie intervient
sur la réponse du cartilage épiphysaire a la GH, 'ensemble des animaux des groupes A et B (fig. 1)
a recu dans les conditions habituelles de I'expérience une dose totale de 320 pug de BGH (Byla
lot 01/69).

Il apparait que dans les deux groupes la AP a une action sur la réponse du cartilage.

Dans les deux cas I’évolution de la réponse en fonction de AP peut s’ajuster a une droite,
les pentes de ces droites étant by = 7,5 et bp = 4,4 donc nettement différentes (fig. 2). Dans le
groupe B il est possible de déterminer une certaine zone de variation de AP, de—3ga + 5 g, dont
la pente est extrémement faible (b = 0,5), olt 'on peut considérer que la réponse moyenne ne

(Y Indemnes d’Organismes Pathogénes Spécifiques.
(?) Centre de Recherche et d’Elevage Iffa-Credo, Domaine des Oncins, 69 Saint-Germain-sur-l'Ar-

bresle.
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Fic. 1. — Gain de poids quotidien AP des rats aprés hypophysectomie
®----- e 4 28 jours groupe A. Nombre d’animaux : 117

® 4 34 jours groupe B. Nombre d’animaux : 118

Pour chaque point : moyenne 4 erreur-type
En comparaison, évolution normale du poids de rats non opérés, a partir des mémes ages :
-------- 28 jours
34 jours
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varie pas. L’existence d’une telle zone pour le groupe A n’apparait pas. Les erreurs types sont
également nettement plus élevées pour A que pour B.

De plus, en ne considérant que le groupe B, le poids initial avant opération permet d’effectuer
une certaine discrimination par rapport a la variation de poids aprés hypophysectomie. Les
limites pondérales de ce groupe allaient de 83 a 105 g. Parmi les animaux dont le poids a2 ’opération
était < 93 g, 84 p. 100 entraient dans la fourchette retenue (— 3 g 4+ 5 g), alors que parmi ceux
dont le poids était > 94 g, 56 p. 100 seulement auraient été retenus.

En utilisant des animaux 4gés de 34 jours et pesant de 83 & 93 g lors de I'hypophysectomie,
on obtient une réponse a peu prés constante (au moins pour la dose considérée).
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Fi1c. 2. — Réponse du cartilage (en @) & une dose totale de 320 yg de BGH,
en fonction de AP avant injection 12 jours aprés hypophysectomie.

Groupes A et B comme figure 1

Cette influence de I'dge a I'hypophysectomie peut étre rapprochée des données de WALKER
et al. (1950) disant que 'ablation de I'hypophyse n’arrétait pas la croissance chez le Rat avant
I'Age de 4 semaines environ. Déja en 1942 MARX ef al. avaient remarqué que la croissance pouvait
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continuer aprés ’hypophysectomie pendant quelques jours encore. C'est également ce que nous
observons avec des animaux opérés 4 28 jours, alors qu’aprés opération a 34 jours 'arrét est immé-
diat. A notre avis le stade de 26-28 jours représente probablement un 4ge critique moyen pouvant
varier entre souches, mais certainement aussi & I'intérieur d’'une méme souche.

Pour un certain nombre d’individus ce seuil de sensibilité & I'hypophysectomie doit étre
repoussé de quelques jours. Ceci est important pour la sélection des animaux de dosage, car
un rat opéré trop jeune physiologiquement aura une prise de poids qui pourrait affecter le dosage.
Il est donc indispensable d’utiliser des animaux suffisamment 4gés pour éviter ce genre d’incon-
vénient,

Regu pour publication en octobre 1973.
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SUMMARY

DETERMINATION OF THE GROWTH HORMONE (GH) BY MEANS
OF THE « TIBIA TEST » : IMPORTANCE OF THE CHOICE OF THE ANIMALS

This study concerns the influence of the age and weight of the rats submitted to the « tibia
test » for the biological determination of the hypophyseal growth hormone.

The results lead to the conclusion that for an optimal utilization of the material and a good
homogeneity in the response, the rats must :

— undergo an hypophysectomy when 32 to 34 days old;
— weigh 83 to 93 g;
— undergo no weight variation (AP) exceeding — 3 g and + 5 g after hypophysectomy.
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