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SOMMAIRE

La distribution de la radioactivité est étudiée chez le Bouc & des temps variables aprés injec-
tion intraveineuse d’hexcestrol-°H & la dose de 1 pgfkg.

Dans la plupart des tissus la concentration maximum s’observe 20 minutes aprés l'injection.
La plus forte capacité de fixation de 1'cestrogéne s’observe dans les poumons, dans les glandes
endocrines et dans les organes sexuels. La concentration maximum dans ces derniers, & ’exception
possible de la prostate, est plus faible que celle observée dans les organes sexuels des ruminants
femelles injectés par voie sous-cutande. '

La concentration maximum dans les poumons s’observe 1 heure aprés l'injection et elle est
environ 20 fois plus élevée que dans les organes sexuels, Par des expériences supplémentaires
effectuées sur des béliers injectés par voie sous-cutanée et sur des brebis injectées par voie intra-
veineuse, il est démontré que la forte concentration dans les poumons ne s’observe qu’aprés
injection intraveineuse et qu’elle est indépendante du sexe de I’animal.

INTRODUCTION

La concentration sélective d'un cestrogéne dans les organes ot il provoque une
réaction physiologique (les soi-disant « tissus-cibles ») a été démontrée pour la pre-
miére fois dans ce laboratoire en 1957 (Grascock et HOERSTRA, 1959). Cing heures
aprés l'injection sous-cutanée d’hexcestrol tritié en solution huileuse, la concentration
de la radioactivité dans le tractus génital et la glande mammaire est 20 & 40 fois
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plus élevée que dans les muscles. Depuis ce travail, ces études ont été étendues 3
d’autres cestrogénes et 4 d’autres espéces par de nombreux chercheurs qui ont confirmé
nos résultats (JENSEN et JACOBSON, 1960 ; ALBERGA et BAULIEU, 1965 ; TERENIUS,
1965).

Il est bien connu que les cestrogénes exercent de nombreux effets chez le male,
entre autres celui de provoquer une hypertrophie des organes sexuels secondaires et,
2 un moindre degré, de I'hypophyse (voir revue d’EMMENS et PARKES, 1947). Admi-
nistrés a4 la meére gestante ils produisent d’importantes malformations mammaires
chez le feetus, aussi bien maile que femelle (DELOST, JEAN et JEAN, 1962). Chez
quelques espéces ils ont un effet catabolique mais chez le Ruminant ils ont un effet
anabolique qui se traduit par une augmentation du taux de croissance (ANDREWS,
BEESON et JOHNSON, 1950, 1954 ; ANDREWS et BEESON, 1953). Ceci est mis A profit
pour la production de viande et les quelques études du métabolisme des cestrogénes
chez le méle ne se rapportent qu’au danger éventuel que comporterait pour le consom-
mateur des traces d’cestrogéne restant dans les parties comestibles des animaux
ainsi traités (WIBERG et STEPHENSON, 1957 ; GLascock et HOEKSTRA, 1958 ; Mrir-
CHELL, NEUMANN et DRAPER, 1950).

I’objet primitif du présent travail était d’étudier chez le ruminant maile,
comme on l'avait déja fait chez la femelle, la distribution dans les tissus d’une
seule dose physiologique d’hexcestrol marqué. Dans les expériences précédentes
sur la femelle nous avons observé que les courbes de concentration de 1’hexcestrol
sanguin en fonction du temps étaient différentes dans les deux espéces étudiées,
caprine et ovine. Il nous a semblé probable que cette différence était due 4 des fac-
teurs incontrélables tels que la vascularisation et la perméabilité des tissus sous-cuta-
nés. Par contre, aprés injection intraveineuse la radioactivité retrouvée dans les tissus
ne devrait dépendre que de leur capacité de fixation, Dans les premiéres expériences
du présent travail nous avons donc utilisé cette voie d’injection pour essayer ainsi
d’obtenir des résultats plus uniformes que dans les expériences sur la femelle. Certains
résultats inattendus obtenus au cours du travail nous ont pourtant incités & mesurer
la concentration de la radioactivité dans une gamme de tissus limitée, chez le male
aprés injection sous-cutanée et chez la femelle aprés injection intraveineuse
d’hexeestrol tritié.

MATERIEI, ET METHODES

Hexoestyrol-3H

L’hexcestrol tritié de radioactivité spécifique élevée est préparé selon la. méthode de
Grascock et PorPE (1960) modifide. Cette modification consiste en la substitution du diacétate
de diencestrol au phénol libre. La tritiation de ce composé donne un mélange des diacétates des
deux isoméres d’hexcestrol (meso et is0) qui se détériore moins rapidement que les phénols marqués
libres. La radioactivité spécifique de I’hexcestrol utilisé dans ces expériences a été de 150 uCi/ug.

Le jour méme de I'expérience une partie aliquote d’une solution de ce produit dans le ben-
zéne est évaporée A sec, le résidu est hydrolysé et les isoméres sont séparés par chromatographie
sur papier selon les indications de GLAscocK et PoPE (1960). La tache correspondant & I'isomére
physiologiquement actif (le meso-hexcestrol) est localisée a4 l'aide d'un autoradiogramme et
extraite au méthanol. L’cestrogéne tritié est ensuite mis en solution dans du NaCl isotonique ou
dans de I’huile d’arachide aux concentrations de 10 et de 100 pg/ml respectivement, et il est admi-
nistré aux animaux dans un délai de moins de 10 mn.

.
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Les animaux

Tous les animaux étaient 4gés de 3 & 9 mois. Les boucs étaient des mailes intacts del’élevage
de 'Institut et les ovins ont été fournis par la ferme expérimentale de I'Université de Reading.

Chaque animal regoit, soit par injection intraveineuse, soit par injection sous-cutanée dans
la nuque, une dose de 1 pg/kg de poids vif. Au moment voulu on saigne les animaux par section
des carotides sous anesthésie au Nembutal et on préléve les organes immédiatement aprés.

Préparation des échantillons

Chaque organe est haché a I'aide d’'un hachoir domestique, ou coupé en petits morceaux
selon le cas, et le hachis est bien mélangé. Un échantillon de 5 g, ou tout le hachis s’il y en a moins,
est pesé et traité pendant 4 minutes & 100°C par NaOH 1,0 N & raison de 0.5 ml/g pour amollir
le tissu conjonctif. Environ 1 mg d’hexcestrol non-marqué est ajouté comme entraineur pour
empécher la perte par évaporation des quantités trés faibles d’hexcestrol radioactif pendant la
lyophylisation. Le mélange est homogénéisé a chaud, neutralisé par 1'H,SO, et lyophylisé. Il en
résulte une poudre fine qui contient toute la radioactivité du tissu frais. Ces échantillons sont
conservés dans un dessiccateur.

Mesure de la radioactivité

S

On briile 50 mg de poudre lyophylisée dans un courant d’oxygéne 4 l'aide d’un appareil
analogue 2 celui décrit précédemment par GLascock (1952). L’eau de combustion est recueillie
dans un tube en U plongé dans de la carboglace et transférée ensuite sous vide dans un tube
contenant 0,75 ml d’éthanol. On ajoute & cette solution 10 ml d’une solution scintillante de la
composition suivante : 2,5 diphényloxazole 4 g/l, 1,4-bis-(5-phényloxazol-2-yl) benzéne, 0,3 g/l,
dans le toluéne. Dix ml de ce mélange sont comptés dans un spectromeétre & scintillation liquide
(Tri-Carb, modéle 3314, Packard). Le rendement pour le tritium dans chaque échantillon est
mesuré par I’emploi d’un étalon interne et la radioactivité spécifique des échantillons est calculée
aprés avoir effectué une correction pour leur teneur en Na,SO,; introduit au cours de leur prépa-
ration. Les résultats sont exprimés en mpg d’hexcestrol par g de tissu sec calculés & partir de la
radioactivité spécifique de I’hexcestrol administré.

RESULTATS ET DISCUSSION

Madles injectés par voie intraveineuse

Le tableau 1 montre les concentrations de radioactivité dans de nombreux tissus
de boucs 4 des temps variables aprés injection de I'hexcestrol tritié en solution iso-
tonique. Le tableau donne aussi la teneur en sang de quelques-uns de ces organes
mesurée 4 'aide de globules rouges marqués au 5'Cr dans une expérience différente
de celle rapportée ici. Ces chiffres et la teneur en hexcestrol du sang, donnée aussi par
le tableau 1, permettent de constater que la quantité d’hexcestrol contenue dans le
sang qui reste dans les tissus aprés dissection, est négligeable par rapport 4 la concen-
tration totale dans les tissus. Aucune correction n’a donc été effectuée a cet égard.

Le tableau 1 montre que la concentration maximum en cestrogéne est atteinte
dans la plupart des tissus 20 minutes aprés l'injection, alors que chez la femelle
injectée par voie sous-cutanée la concentration maximum se produit 5 heures aprés
I'injection (GLascock et HOEKSTRA, 1959). Le tableau montre aussi que la capacité
de fixation des muscles est trés faible. Comme le muscle n’a jamais été considéré
comme tissu-cible des cestrogénes on peut l'utiliser comme tissu étalon.

Annales de Biologie animale, — 1969. 6
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Les concentrations maxima dans I'’hypophyse, la thyroide et les surrénales
atteignent environ les mémes valeurs que chez les brebis injectées par voie sous-
cutanée, Il est A noter que les concentrations dans les deux lobes de I’hypophyse sont
maxima 20 minutes aprés I'injection et que la concentration dans le lobe antérieur est
toujours entre 2 et 4 fois plus élevée que dans le lobe postérienr.

TABLEAU I

Concentrations de vadioactivité (exprimées en mug d’hexcestrol/g de tissu sec)
dans divers tissus de bouc & des temps vaviables aprés injection intvaveineuse d’hexastvol-*H
en solution isotonique & la dose de 1 pglkg de poids vif

Animal

GG ] GH GD | GE GC

Tissu Sang (%) i

Intervalle entre 'injection et I’abattage

20 mn 40 mn 1h 2h 5h
Testicules.. .......oovvnnntn 0,86 1,92 0,506 0,463 0,24 0,13
Canal déférent................ 1,87 1,28 0,32 0,41 0,17 0,14
COIPS cvvevnnrennn 3,0 1.28 0,48 0,39 0,20 0,09
Epididyme< téte ............. 14,8 1,65 0,77 — — —_—
qUEE ......ouv.nn — 1,24 0,44 — — —
Vésicules séminales........... 1,10 1,22 0,51 0,34 0,15 0,05
Glandes bulbo-urétrales........ 4,1 1,12 0,34 0,29 0,10 0,04
Pénis ...oovviiiiniiiii i 1,8 0,66 0,30 0,22 0,09 0,06
Glandes mammaires .......... — 1,04 0,73 0,28 0,19 0,11
Glandes salivaires ............ — 0,99 0,32 0,34 0,21 0,09
Hypophyse{lObe antérit?ur . 3.3 2,60 1,31 0,70 0,41 0,29
lobe postérieur ... ? 0,75 0,20 0,33 0,23 0,12
Surrénales...........oiviunnn 3,4 1,78 0,73 0,97 0,68 0,21
Thyroide .........cocvviin, 4,1 1,37 0,46 0,34 0,32 0,10
POUIMONS. .« « e eveevrerennnnns 16,9 4,68 3,38 38,00 18,30 3,10
Pancréas .........ooovvnininn — 1,47 1,79 0,44 0,26 0,11
Rate .......c.coiivnvnnnnnn. — 0,98 0,61 0,85 0,93 _—
Foie ...oovviiiiiniiinnnnnnnn. 5,8 8,27 2,92 5,60 1,95 0,87
Intestin gréle................. — 22,70 3,32 7,05 2,07 0,64
Reins .......covvvvnnvnnnnn. — 6,94 1,58 2,00 0,95 0,90
Tissu adipeux .......vovuun.n — 0,37 0,20 0,09 0,08 0,06
Cerveau/encéPhale. oo 1,07 0,30 0,19 0,06 0,09 0,02
cervelet ............. — 0,42 0,22 0,12 0,07 0,00
Moelle osseuse ..........vn.n. — 0,34 0,17 0,10 0,07 0,04
Os (fmur) .................. — 0,04 0,21 0,01 0,02 0,01
Muscle squelettique .......... 0,77 0,42 0,12 0,15 0,08 0,03
Muscle cardiaque ............ 5,2 1,00 0,29 0,36 0,19 0,05
Peau ...ovvviiiiiiiiiiiiinen — 0,37 0,22 0,18 0,10 0,08
Sang (a4 l'abattage) .......... 100,00 5,44 3,01 1,86 0,72 1,43

Les concentrations maxima dans les organes sexuels sont voisines de celles trou-
vées dans les glandes endocrines. Elles sont cependant bien plus faibles que celles
observées chez la femelle aprés injection sous-cutanée. Ainsi la concentration maxi-
mum dans U'utérus était de 21,1 mpg/g, c’est-a-dire 42 fois plus élevée que dans le
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muscle, alors que dans le présent travail la concentration maximum dans les testicules
n'est que de 1,9 mug/g, soit environ 5 fois celle trouvée dans le muscle. De plus, la
glande mammaire male, connue pour sa réactivité aux cestrogénes, a une capacité de
fixation plus faible que la glande mammaire femelle.

Les concentrations sont plus élevées dans le foie, Uintestin et les reins que dans
la plupart des autres organes bien que les valeurs maxima soient assez différentes de
celles observées chez la femelle aprés injection sous-cutanée (tabl. 2). Nous avions

TABLEAU 2

Concentrations de la vadioactivité (exprimées en mpg d’hexcestrol/g de tissu sec)
en divers tissus de mouton § heures aprés injection sous-cutanée d’hexcestrol-3H
en solution huileuse & la dose de 1 uglkg de poids vif

(Valeurs pour la femelle d’aprés Grascock et HOEKSTRA, 1959)

Animal
Tissu
SG (Male) | SH (Méle) |2 (Femelle)

Testicules . ......vienniniien, 1,32 1,14
Canal déférent.............couun... 1,75 1,17
Epididyme (entier)................. 1,00 0,56
Vésicules séminales ............... 3,06 2,26
Glandes bulbo-urétrales............ 1,03 2,11
Pénis ...oviviiii i 1,28 0,43
Prostate ...........iiiiiiiinn 3,90 11,50
Uterus... oo vv e i en e ii e — — 2,1
Vagin .......oovviiiiiiiiiinin., — — 12,3
Ovalres . ...ooviii it —_ — 14,1
Glandes mammaires................ — — 9,1
Surrénales. .. ...... ..o i, 1,53 2,23 1,9
Poumons.....c.covviveiniiiiins 1,50 1,37 3,2
Pancréas ,...vviree iy 0,93 1,01 0,9
Fole ..o viin i — e 5,2
Intestin gréle..................... — — 7,3
Reins.........ooooiiiiiiiint, — 21,8
Muscle squelettique................ 0,28 0,41 0,5
Peau ............ ... .00 e — — 21,8
Sang (i labattage)................ — — 8,7

attribué ces hautes concentrations au fait que ces organes sont impliqués dans 1'excré-
tion de cet cestrogéne et cette explication pourrait étre également valable pour le
mile,

Dans les glandes salivaires on retrouve une concentration z fois plus élevée que
dans le muscle. Ce résultat est en accord avec une observation analogue faite chez
la Souris avec le stilbeestrol par BENGTSSON et ULLBERG (1963) ainsi qu’avec celle de
GREEN (1954) qui a signalé une sécrétion d’cestrogénes dans la salive humaine.

La concentration dans les poumons est la plus frappante. Une heure aprés I'injec-
tion elle atteint une valeur maximum de 38 mpg/g, 250 fois supérieure 4 celle des
muscles et plus de 10 fois supérieure 4 celle déterminée précédemment dans les pou-
mons des femelles injectées par voie sous-cutanée,
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Pour préciser si les différences de concentration observées dans les tissus du male
par rapport 4 ceux de la femelle, surtout en ce qui concerne les poumons, découlent
du sexe de I’'animal ou de la voie d’injection, nous avons effectué deux autres séries
d’expériences dont les résultats figurent sur les tableaux 2 et 3.

TABLEAU 3

Concentrations de la radioactivité (exprimées en mpg d’hexcestrol/g de tissu sec)
@ans les tissus de brebis 1 heure aprés injection imivaveineuse d'hexeestrol-3H
@ la dose de 1 uglkg de poids vif

A cause de la forte concentration dans le sang les valeurs dans ce tableau ont été corrigées pour
la quantité d’hexcestrol dans le sang résiduel (tabl. 1). La teneur en sang de 'utérus a été prise
égale 3 celle de l'utérus de Chatte (GLascock et MICHAEL, résultats non publiés), et celle des
ovaires a été prise égale a celle des surrénales.

Animal
Tissu

Sang 8 25

(%)
Utrus ...oveeveennnnn.. 3,1 9,76 11,6
Ovaires ......oovvevunnns 3,4 4,28 4,09
Poumons........cocu.nun 16,9 10,7 9,8
Muscle .......oovvnnia 0,77 0,86 0,60
Sang (a l'abattage) ..... 100 10,9 7,6

Males injectés par voie sous-cutanée

Le tableau 2 montre les concentrations de radioactivité retrouvées dans divers
organes de béliers 5 heures aprés l'injection sous-cutanée d’hexcestrol marqué en
solution huileuse. Dans le tableau nous citons a titre de comparaison les valeurs
obtenues précédemment chez la femelle dans une expérience analogue.

On constate tout d’abord que les concentrations dans tous les organes sont
voisines de celles observées 20 minutes aprés injection intraveineuse (tabl. 1). Le
tableau 2 montre aussi que, dans la mesure oll nous avons fait I'analyse des organes
communs aux deux sexes, on n’observe pas de différence de concentration attribuable
au sexe.

A un tissu prés, ces résultats sont en accord avec ceux de ULLBERG et BENGTSSON
(1963) qui ont observé chez la Souris une distribution analogue dans les tissus des
deux sexes aprés injection sous-cutanée d’cestrogénes naturels. Seules, les concentra-
tions dans les glandes surrénales étaient différentes, étant plus élevées chez le méile
que chez la femelle. Le présent travail montre que cette différence due au sexe de
I’animal ne s’observe pas chez le Ruminant.

Comme dans le cas des animaux recevant 1'cestrogéne par voie intraveineuse
(tabl. 1) les concentrations retrouvées dans les organes sexuels sont bien plus faibles
chez le male que chez la femelle bien que jusqu’a 10 fois plus élevées que dans le
muscle. Il est aussi 4 noter que la concentration dans la prostate, qui n’a pas été dissé-
quée dans le cas d’injections intraveineuses (tabl. 1) est bien supérieure a celle obser-
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vée dans tous les autres tissus. Chez le Bélier la prostate n’est qu'une bande de tissu
mal défini et difficile 4 séparer avec précision de la paroi dorsale de V'urétre. Il est
donc fort possible que nos échantillons soient contaminés par du tissu non-prostatique,
ce qui pourrait expliquer le désaccord entre les deux résultats. Il n’en reste pas moins
que la prostate de I'animal SH posséde une capacité de fixation de I'cestrogéne du
méme ordre que celle de 'utérus.

Chez la femelle l1a concentration maximum se produit dans la plupart des tissus
5 heures aprés injection sous-cutanée (GLASCOCK et HOEKSTRA, 1958) et il est trés
probable qu'il en est de méme pour le méle. Pourtant, la concentration & ce moment
dans les poumons des méiles recevant !'cestrogéne par cette voie est 20 fois moindre
que la concentration maximum observée chez les animaux recevant une injection
intraveineuse (tabl. 1). Il apparait donc que la concentration exceptionnellement
élevée dans les poumons ne tient pas au sexe de I'animal mais & la voie d’injection.

Femelles injectées par voie intraveineuse

Le tableau 3 montre les concentrations retrouvées dans une gamme limitée de
tissus de brebis 1 heure aprés injection intraveineuse de 1’cestrogéne en solution iso-
tonique. On constate que les concentrations de 1’hexcestrol dans le sang de ces deux
animaux au moment de I'abattage sont jusqu’a 6 fois supérieures 4 celles des boucs
aprés traitement analogue, ce qui est probablement di a4 une différence de vitesse
d’excrétion dans les deux espéces. En effet la concentration de I'hexcestrol sanguin
dans ces expériences est assez élevée pour nous avoir obligés & corriger les concentra-
tions observées dans les différents tissus pour tenir compte de 'hexcestrol présent
dans le sang résiduel.

Le tableau montre que la concentration dans I'utérus est environ 2 fois plus élevée
que dans les ovaires comme on le trouve aprés injection sous-cutanée, Cependant,
les concentrations elles-mémes sont moindres non seulement en valeurs absolues mais
aussi par rapport 3 celles observées dans les muscles. Les concentrations dans les
poumons, moins élevées que chez le méle aprés injection par la méme voie, sont
cependant 3 fois plus élevées que celles observées chez la femelle injectée par voie
sous-cutanée.

Cette constatation confirme que la présence de concentrations élevées d’hexcestrol
tritié dans les poumons n’est pas liée au sexe. Elle résulte, tant chez la femelle que
chez le méle, de P'usage de la voie intraveineuse pour I'injection. Il est 4 ce propos
intéressant de rappeler que BENGTSSON (1963) a observé une forte concentration de
radioactivité dans les poumons et dans le systéme réticulo-endothélial en général
aprés injection sous-cutanée a la Souris d’un polymeére de stilbcestrol marqué. Cepen-
dant la méme constatation n’a pas été faite aprés l'administration d’cestrogénes
naturels ou du monomeére du stilbeestrol lui-méme. Il semble donc fort probable
que, chez la Souris comme chez le Ruminant, la voie intraveineuse soit responsable
de la présence de fortes concentrations de radioactivité dans les poumons.



534 R. F. GLASCOCK, R. W. SMITH

DISCUSSION GENERALE

On ne peut que conjecturer sur le mécanisme par lequel se produisent les fortes
concentrations de radioactivité dans les poumons. Nous savons depuis les travaux de
GLascock et SmiTH (1965) que, I0 secondes aprés injection d’une faible dose
d’hexcestrol dans une des veines jugulaires, un pic de radioactivité apparailt dans
Pautre jugulaire. On peut donc penser que le pic dans les poumons est d’autant plus
élevé que le trajet parcouru par le corps marqué est moindre. Les poumons sont les
premiers organes dont les capillaires se trouvent en présence de cette forte concentra-
tion passagére et il est possible qu'un taux de fixation anormalement élevé mais
non spécifique en résulte.

BAULIEU, ALBERGA et JUNG (196%) ont démontré d’'une part l'existence dans
I'endométre de Ja Truie de protéines cytoplasmiques qui se lient spécifiquement aux
cestrogénes et, d’autre part, 'absence d'un systéme analogue dans le tissu pulmonaire.
La concentration élevée observée uniquement aprés injection intraveineuse semble
donc découler de la circonstance plus ou moins fortuite du lieu d’injection. En ce qui
concerne les poumons, une injection jugulaire équivaut i une injection artérielle, et
sil’on effectuait I'injection dans une artére desservant un autre organe, il est probable
qu’'une concentration analogue s’y produirait.

En conclusion on peut dire que les organes sexuels méles ont une capacité de
fixation d’cestrogéne plus élevée que celle du muscle mais, pour la plupart, plus faible
que celle des organes sexuels femelles. A 1'exception de son effet sur les poumons, la
voie d’injection (intraveineuse ou sous-cutanée) influence plus le temps d’apparition
de la concentration maximum dans les tissus que les valeurs des concentrations elles-
mémes.

Le présent travail ne jette aucune lumiére sur la question de la forme chimique
de la radioactivité retrouvée dans les tissus ni sur le mécanisme de son accumulation.
I1 est vrai que nous avons utilisé I’hexcestrol comme entraineur ce qui implique que
1a radioactivité se trouve sous cette forme dans les tissus. On sait depuis les travaux de
TERENIUS (1966) que chez la Souris la majeure partie de la radioactivité récupérée
des tissus cibles aprés ’administration de ’hexcestrol tritié est sous forme d’hexcestrol
libre. Chez la Brebis, une constatation analogue a été faite dans ce laboratoire (Gras-
cock et SmurH, résultats non publiés). Ces faits justifient dans une large mesure
I'emploi de I'hexcestrol comme entraineur.

Quant au mécanisme de I'accumulation d’cestrogénes dans les tissus, BAULIEU,
ALBERGA et JUNG, (1967) ont démontré que les protéines cytoplasmiques qui lient les
cestrogénes n’ont aucune affinité spécifique pour d’autres stéroides y compris la
testostérone. Btant donné les effets physiologiques qu’exercent les cestrogénes chez
le méle, il n’est pas étonnant qu’une haute concentration se produise dans le tractus
génital. Cependant l'existence des protéines dans les tissus méiles capables de lier
spécifiquement les cestrogénes semble peu probable ; le mécanisme de cette capture
mérite d’étre étudié. Cet aspect du probléme est en effet 4 1'étude et dans un article
suivant nous examinerons de plus prés la nature chimique de la radioactivité retrou-
vée dans les différents tissus.

Regu pour publication en juillet 1969.
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SUMMARY

A STUDY OF THE METABOLISM OF A PHENOLIC (ESTROGEN IN THE RUMINANT

I. — EFFECT OF SEX AND ROUTE OF INJECTION ON THE DISTRIBUTION IN TISSUES
OF A PHYSIOLOGICAL DOSE OF HEX@ESTROL

The distribution of radioactivity was studied in the male goat at various times after the
intravenous injection of 3H-hexoestrol at a dose of 1 pg/kg. In most of the tissues the maximum
concentration occurred in the animal killed 20 minutes after the injection. The highest concen-
tration of cestrogen occurred in the lungs and in the endocrine and reproductive organs. The
maximum concentration in the latter, with the possible exception of the prostate, was lower than
in the reproductive organs of female ruminants injected subcutaneously.

Maximum concentration in the lungs occurred 1 hour after the injection, when it was about
20 times as high as in the reproductive organs. Supplementary experiments on males injected
subcutaneously and on females injected intravenously showed that the high concentration in
the lungs occurred only after intravenous injection and was independent of the sex of the animal,
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