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DONNI~ES COMPLI~MENTAIRES F O U R N I E S  P A R  

L E U R  F R A C T I O N N E M E N T  EN SOLUTION  S A L I N E  CONCENTRI~E 

par 

R. J E E N E R  

Laboratoire de Physiologie Animale, Universitd de Bruxelles (Belgique) 

Le simple examen ultramicroscopique des particules d'origine cytoplasmique 
pr6sentes dans les extraits aqneux des tissus animaux, montre clairement qu'elles sont 
de dimensions fort diverses. Des diff6rences profondes dans la constitution chimique 
accompagnent ces diff6rences de tailles, ainsi que l 'ont prouv6 les fractionnements 
operas par CLAUDE et ses collaborateurs, d'une part 1, 3, par CHANTRENNE, d'autre part ~. 
Les auteurs am6ricains ont 6t6 conduits ~ consid6rer que les particules cytoplasmiques 
appartiennent ~ deux cat6gories seulement. Les plus grosses seraient les mitochondries des 
cytologistes, les plus petites ou microsomes, diff6reraient des premibres par leur richesse 
plus grande en acide ribonucl6ique et leur extrSme pauvret6 en ferments. Les recherches 
de CHANTRENNE paraissent indiquer qu'il existe en r6alit6 route une s6rie d'interm6diaires 
entre les plus grosses particules et les plus petites aussi bien en ce qui concerne la taille 
que la constitution. Cette divergence de vues est accessoire au regard de la constatation 
fondamentale que les particules cytoplasmiques sont de constitutions chimiques diverses. 
Notons en effet que cette h6t6rog6n6it6 est un argument nouveau en faveur de l'existence 
effective des particules dans le cytoplasme normal. Si les particules pr6sentes dans les 
extraits r6sultaient d'une pr6cipitation de constituants cytoplasmiques provoqu6s par 
1'action du solvant servant ~ l 'extraction, nous comprendrions mal que la constitution 
des agr6gats form,s varie avec leur taille. 

La pr6sence dans les particules cytoplasmiques de ferments essentiels pour le 
fonctionnement de la cellule, la grande abondance de l'acide ribonucl6ique dans les 
particules les plus petites pauvres en ferments, l'existence de particules interm~diaires 
entre ces extremes par leurs dimensions et leur constitution sont des fairs dont nous 
sentons route l 'importance pour la physiologie cellulaire, mais dont la compr6hension 
parait encore hors d'atteinte. Par contre, l'6tude de l 'architecture des particules cyto- 
plasmiques diverses, auxquelles nous r6serverons le terme g~n6ral de "granules", parait 
un sujet imm6diatement accessible ~ la recherche et susceptible de conduire k d'in- 
t6ressantes comparaisons entre les granules et d'autres unit~s biologiques riches en 
acides nucl6iques telles que les virus ou les chromosomes. 

Dans ce domaine, la premiSre question ~ examiner paralt ~tre celle des relations de 
l'acide ribonucl6ique avec les complexes prot6iques et phospholipidiques constituant 
la plus grande partie des granules. Les recherches de CHANTRE•NE 3 ont permis l'isole- 
ment de particules trbs petites, s6parables en 60 minutes sous IOOOOO g e t  contenant 
IO fois plus d'acide ribonucl6ique que les particules les plus grosses. Une ultracentrifuga- 

Bibliographie p. 641. 



634 R. JEENER VOL. 2 (1948) 

tion aussi prolong6 ne provoque toutefois pas la s6dimentation de la totalit6 de l'acide 
ribonucl6ique. I1 6tait permis de se demander si cet acide ne serait pas run  des 616ments 
d'un ribonucl6oprot6ide analogue ~ la thymonuc16ohistone et qui se trouverait  uni en 
proportions variables ~ un complexe lipido-prot6ique contenant notamment  les divers 
ferments d6couverts dans les granules. La s~paration & part ir  des granules d 'un pareil 
ribonucl6oprot6ide par l 'action d'une solution saline concentr~e, m6thode qui a permis 

MIRSKY 4 et ~ nous-m~me 5 de s~parer la thymonucl6ohistone d 'autres prot6ines con- 
stituant le noyau cellulaire, pouvait  ~tre esp6r6e. La tentative 6tait d 'au tant  plus 
justifi6e que BRACHET ET JEENER 6 ont montr6 d~s le d6but de leurs recherches sur les 
granules que le t rai tement de ceux-ci par la solution d'Edsall  (0.6 M KC1, o.oi M CO3Na2, 
0.04 M CQNaH) ,  suivie d 'une centrifugation de IO minutes sous iooooo g permettai t  
la s6paration d 'un culot ne contenant que de tr~s faibles quantit6s d'acide nucl6ique, 
la plus grande partie de ce corps se retrouvant  dans le liquide surnageant. Cette m6me 
technique a 6t~ suivie dans les exp6riences r~sum~es dans le present travail. 

RESULTATS 

a. Action de la solution d'Edsall sur les granules de ]oie recueillis par centri/ugation 
IOO ooo g en IO min  

Le mat6riel le plus fr6quemment utilis6 a 6t6 une fraction des granules de foie de 
M 

Souris obtenue par broyage du foie dans IO volumes de tampon phosphate - -  PH 7.4 
200 

contenant ou non 0.85 % Na C1, 61imination des noyaux et cellules intactes par une centri- 
fugation de 20 min sons 146o g, s@aration des granules par une centrifugation de IO min 
sous IOOOOO g e t  lavages de ceux-ci, r6p~t6s trois fois, k l'aide du m6me tampon. Les 
granules ainsi obtenus sont mis en suspension dans la solution d'Edsall  oh ils s6journent 
de I ~ 3 heures ~ 2 ° C. Une centrifugation de IO min sous IOOOOO g provoque la s@ara- 
tion d 'un culot qui est lay6 plusieurs fois & l'aide du liquide d'Edsall et d'une solution 
surnageante contenant 30 ~ 40% du poids sec des granules initiaux et 75 & 88% de leur 
acide ribonucl6ique (dos6 par la m6thode de SCHNEIDER7). La premiere m6thode employee 
pour tenter l'isolement d 'un ribonucl6oprot6ide ~ partir  de cette solution surnageante 
consistait en une dialyse de celle-ci contre de l 'eau distill6e, technique par laquelle 
nous avions ant6rieurement obtenu une pr6cipitation de la thymonucl6ohistone & part ir  
de noyaux d'6rythrocytes de Poule dissous dans la solution d'Edsall. Comme dans le 
cas de la thymonucl6ohistone la dialyse provoque la pr6cipitation d 'un mat6riel forte- 
ment enrichi en acide nucl6ique puisqu'il contient de 9 h I5% de ce corps alors que les 
granules initiaux n'en contenaient que 3 % (JEENER) s. Cette premiere technique a cepen- 
dant 6t6 rapidement abandonn6e ~ cause de l'irr6gularit6 de ses r6sultats due au fait 
que le pr6cipit6 form5 est souvent extr6mement fin et se s6dimente alors tr~s incom- 
pl~tement. D'autre  part  la valeur du r~sultat obtenu nous a paru incertaine & la suite 
de la publication d 'un travail de KLECZKOWSKI 9, o~1 cet auteur montre qu 'un ribonu- 
cl6oprot6ide, le virus de la mosa~que du tabac, donne avec diverses prot6ines et & un 
PH interm6diaire entre le point iso61ectrique du virus et celui de chaque prot6ine, des 
complexes dont les deux 616ments peuvent 6tre s6par6s par la simple adjonction de sels 
neutres. Une dialyse comme celle que nous pratiquions aurait  doric pu provoquer l'effet 
inverse et entratner la formation de complexes artificiels entre ribonucl6oprot6ides et 
prot6ines, ind6pendants dans la solution surnageante. 
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Nous avons 6vit6 pareille objection et obtenu des r6sultats tr~s r6guliers en sou- 
me t t an t  la solution surnageante ~t une ul t racentr i fugat ion sous IOOOOO g prolong6e 
pendant  45 k 60 min. Dans ces conditions 60 k 62% de l 'acide ribonucl6ique d6tach6 
des granules se s6dimentent  en un culot contenant  IO ~t 20% d'acide ribonucl6ique 
par  rappor t  ~t son poids sec. La  prolongation de l 'ul tracentrifugation au-delk d 'une  heure 
ne provoque plus la formation d 'un  culot visible et nous ne pouvons k l 'heure actuelle 
rien pr6juger de l '6tat  dans lequel se t rouve l 'acide nucl6ique non s6diment~. Le Tableau I 
rdsume les r6sultats d 'une  fract ionnement  ainsi r6alis~. 

TABLEAU I 

Poids sec Ac. ribonucl. Ac. ribonucl. Fraction mg mg % 

Cu] ~t Io min, 55000 tin, (lO 5 g) 

Culot 60 min, 55000 tra, (lO s g) 

Liqii. surn., 6o min, 55ooo tm (lO 5 g) . . . 

24.5 

4"3 

6.6 

0.452 

O.8II 

0.508 

1.85 

18.9 

7.7 

b. Comparaison entre la constitution chimique et les propri~t~s thromboplastiques des deux 
#actions s~par~es par une centri]ugation de zo rain d Ioo ooo g 

Le fait que les particules isol6es en 60 min sous IOOOOO g contiennent  IO fois plus 
d 'acide nucl6ique que celles du culot obtenu en IO min indiquent  d6j~t que la solution 
d 'Edsal l  n ' a  pas provoqu6 une simple f ragmentat ion des granules en unit6s plus petites, 
semblables entre elles par  leur constitution, mais en a s6par6 des ~16ments d ' un  type  
caract6ris6 ~ la lois par  des dimensions et une composition particuli~re. Beaucoup d 'au-  
tres diff6rences sont apparues entre les deux fractions. Nous avons d6j~ signal6 ant6rieu- 
rement  s que la totalit6 de la phosphatase  alcaline li~e aux granules se retrouve apr~s 
t ra i tement  X l 'Edsall  dans la fraction s6parable par  une centrifugation de IO rain sous 
IOOOOO g. Ce ferment est donc absent ou extr~mement  peu abondant  dans la fraction 
isol6e en 60 min. n semble que~la m~me diff6rence existe en ce qui concerne la cytochrome 
oxydase. Nous devons en effet ~t l 'amabilit6 de P. REBUFFAT quelques dosages de ce fer- 
ment  dont  il ressort que la fraction formant  un culot en IO min oxyde 7 fois plus de 
cy tochrome C ell I mill par  mg de N prot6ique que la fraction descendant  en 60 min 
(d6termination spectrophotom6tr ique en pr6sence de cytochrome r6duit par l 'acide 
ascorbique). Un fait non moins f rappant  ressort de l '6tude de l 'activit6 thromboplast ique 
des diverses fractions s6par6es par  la solution d'Edsall .  La  technique utilis6e pour sa 
d6termination a 6t6 [a suivante. Les particules isol6es sous iooooo  g en IO et en 60 min 
sont lav6es ~ plusieurs reprises & l 'aide d ' un  t ampon  au borate  0.03 M de PH 8.6 et mises 
en suspension dans ce m~me tampon.  La suspension obtenue est dilu6e jusqu'~t ce 
qu 'un  volume de 30 2, ajout6 ~t 0.2 ml de plasma de poule en provoque la coagulation 

3 °0 C en un temps aussi voisin que possible de 30 rain. Le plasma utilis6 avai t  subi 
imm6diatement  apr~s sa preparat ion une centrifugation de IO min sous IOOOOO g qui le 
rend incoagulable spontan6ment ,  quel que soit le temps pendant  lequel il est plac6 

3 o°. Une aliquote de chacune des suspensions initiales de particules sert ~ la d6termina- 
tion du N prot6ique total. Les r6sultats obtenus sont v6rifi6s au cours de trois essais 
parall~les pour  chaque dilution, le crit~re permet tan t  de fixer le moment  de la coagu- 
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lation 6tant l 'immobilisation d'une petite bille de verre mise en mouvement  routes les 
minutes sur le fond plat de chaque tube ~ coagulation par un dispositif automatique. 
II apparai t  ainsi que la quantit6 de particules de la fraction obtenue en 6o min de centri- 
fugation suPfisant h provoquer la coagulation dn plasma en 3o min est 6o fois plus petite 
que la quantitY, de particules de la fraction obtenue en io min rSalisant la coagulation 
dans le mfime temps. L'activit6 thromboplastique des premieres est donc beaucoup plus 
considSrable que celle des secondes. 

S'il ressort de ces donnfes que la solution d'Edsall  s6pare des granules une fraction 
d'une composition diff6rente de celle du r~sidu d'extraction, le produit fortement en- 
richi en acide ribonucl6ique que nous avons isol6 par une ultracentrifugation prolong~e, 
est cependant encore fort 61oign6 d'un nucl6oprot6ide simple comme la thymonucl6o- 
histone. I1 contient en effet 4 k 5 ~' de P phospholipidique par mg (dos6 par la m6thode 
de SCHNEIDER 7) et donne une r6action du plasmalog~ne tr~s nette par la mfithode 
de FEULGEN ET VOIT 1°. D'autre  part,  la teneur en arginine des prot6ines qu'il con- 
tient n'est que de 5 ~ 6% (dosage suivant DUMAZERT ET t~OGGY 11) et ne nous permet  
pas de consid6rer que celles-ci sont particuli~rement riches en histones. En somme, si 
ce "nucl6oprot~ide" contient 2o% d'acide ribonucl6ique, c'est-~-dire notablement plus 
que les plus petites particules isolfies par CHANTRENNE 3 en solutions salines dilufes, il 
rappelle incontestablement celles-ci par sa vitesse de s6dimentation, sa pauvret6 en phos- 
phatase alcaline, la pr6sence de petites quantit6s de phospholipides. Enfin nous avons 
constat6 que les particules isolfies en une heure sous IOO ooo g, {~ part ir  d 'un extrait de 

foie dans le phosphate PH 7.4, ont une activit6 thromboplastique 7 fois plus grande 
2O0 

que les particules formant un culot en IO min dans les m6mes conditions. La diff6rence 
est certes moins grande que celle constat6e entre les m6mes fractions isol6es dans l 'Edsall 
mais cependant encore importante.  I1 semble donc que nous pouvons nous demander 
si l 'extraction des granules par la solution d'Edsall  n 'aurai t  pas pour seul r6sultat de 
d6barrasser les plus gros d 'entre eux de peti ts  granules qui s 'y  seraient agr6g~s au cours 
des manupilations. Aussi avons nous examin6 ~ titre de eontr61e les effets de la solution 
d'Edsall  sur les grosses particules assimil~es par CLAUDE aux mitochondries et dont la 
technique de purification a 6t6 particuli~rement 6tudifie. 

c. Act ion de la solution d 'Edsall  sur les mitochondries 

La technique suivie par  nous a 6t6 celle dfcrite par  HOGEBOOM, SCHNEIDER ET 
PALLADE e. Le tissu h6patique a 6t6 dispers6 dans du saccharose 0.88 M e t  la suspension 
obtenue dfbarrass~e des noyaux et fragments cellulaires par  une centrifugation de 5 min 

21oo t/re. Les mitochondries, recueillies par une centrifugation de 14 rain ~ ILOOO 
t /m sont remises en suspension. Une centrifugation de 5 rain ~ 2 IOO t /m 61imine les 
derniers noyaux et d6bris cellulaires. Le liquide surnageant est une nouvelle fois centri- 
fug6 ~ ILOOO t /m pendant 14 min et le culot lay6 3 fois. Le produit ainsi obtenu ne con- 
tient plus de petites particules comme l 'examen au microscope 61ectronique l 'a montr6 
(HOGEBOOM et coll.~). Sa teneur en acide ribonucl6ique n'est  pas modifi6e par  de nouveaux 
lavages (HOGEBOOM e~ coll.~). Ce materiel purifi6 est ensuite soumis ~ l 'action de la solu- 
tion d'Edsall  pendant 60 rain ~ 2°C et fractionn6 par centrifugation comme dans 

M 
l'exp6rience pratiqu6e sur granules isol~es en tampon phosphate  . Chaque culot 

2O0 
obtenu est remis deux fois en suspension dans la solution d 'Edsall  avant  d'etre analys6. 
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Les r6sultats obtenus figurent dans le Tableau II. Ils sont analogues, ainsi qu'on peut 
le voir, k ceux fournis par la m6me exp6rience pratiqu6e sur un m61ange de granu- 

les divers pr6par6s k partir d'une suspension en tampon phosphate (Tableau I). 
2O0 

T A B L E A U  I I  

P o i d s  sec Ac.  r i b o n u c l .  Ac.  r i b o n u c l .  
F r a c t i o n  

m g  m g  % 

C u l o t  14 ra in ,  i lOOO t i n  ( i 3 . i o  ~ g) . . . . .  

C u l o t  I n  r a in ,  55 ooo t m  (lO 5 g) . . . . . .  

C u l o t  60 m i n ,  55o0o  t m  ( Io  s g) . . . . . .  

47.0 

5.0 

0.9 

o.244 

O.lO6 

o . I 5 4  

0.52 

2 . 1  

17.1 

Ici 6galement la solution d'Edsall d6tache des granules &udi6s une portion minime de 
leur substance, mais cette fraction contient une pattie importante de l'acide ribonucl6i- 
que. La seule diff&ence est que le culot obtenu en 60 min ~ IOO0OO g k partir des 
mitochondries est moins riche en acide ribonucl6ique (IO k 17% au lieu de 18 k 20%). 

Ce r6sultat rendrait int6ressante la comparaison des quantit6s de particules riches 
en acide ribonucl6ique et de tr~s petites dimensions qu'il serait possible d'extraire de 
granules de diverses taiUes provenant d 'un m6me foie. 

d. Action de la solution d'Edsall sur les granules de vitesses de s~dimentation diverses 
s@ar~s d partir d'un m~me extrait 

M 
Le tissu h6patique est mis en suspension darts du tampon p h o s p h a t e - - P i ~  7.4. 

2 0 0  

Les noyaux sont 61imin6s par une centrifugation de 7 min k 3000 t/m. Les particules 
restant en suspension sont s6par&s en 3 fractions constitu6es par 

I. Le culot obtenu en 20 rain ~ 30o0 t/m, 
2. Le culot obtenu en 25 rain k ILOOO t/m, 
3. Le culot obtenu en IO min ~ 550oo t/re. 

Chacune des fractions est lav6e plusieurs fois, trait6e par l'EdsaU et soumise "k 
une premiere centrifugation de IO m i n k  55 ooo t/m. Les particules restant en suspen- 
sion sont alors recueillies par une seconde centrifugation de 45 min ~ la m6me vitesse. 
Les culots sont lav6s ~ l'aide de solution d'Edsall et analys6s. Les r6sultats de ces ex- 
p6riences figurent dans le Tableau III.  La proportion de particules de tr~s petites 
dimensions riches en acide ribonucl6ique extraites des diverses cat6gories de granules 

T A B L E A U  I I I  

F r a c t i o n  P o i d s  sec t o t a l  P o i d s  sec c u l o t  Ac. r i b o n u c l ,  c u l o t  
e n  m g  5 5 0 0 0  t m ,  45 m i n  e n  m g  5 5 0 0 0  t in ,  45 m i n  % 

I 0 . 2  22. 3 

52.5 

9.2 

0.7 (3.1%) 

2.7 (5.2 %) 

1.8 (19.6 %) 

I2. 7 

I7-3 
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est donc d 'autant plus petite que ces granules sont plus gros. D'autre part, la richesse de 
ces petites particules en acide ribonucl6ique est d 'autant plus grande qu'elles provien- 
nent de granules plus petits. Ces particules constituant le mat6riel le plus riche en acide 
ribonucl~ique que nous puissions extraire de la cellule, paraissent pouvoir ~tre le 
point de d@art de nouvelles tentatives de purification d'un ribonucl6oprot6ide cytoplas- 
mique. Aussi croyons-nous utile d'indiquer la m~thode de pr@aration de ces particules 
dont le rendement nous a paru le plus 61ev~. 

e. Technique de pr@aration du ribonucldoprot~ide extrait des granules par la solution 
d' Edsall 

Un foie de Souris est broy6 aussi finement que possible dans IO volumes de la 
solution d'Edsall. Apr~s I heure, la rigidit6 de la solution obtenue est d~truite m~cani- 
quement par des passages r6p6t~s au travers de l'orifice 6troit d'une seringue (rigidit6 
due ~ la thymonucl6ohistoneS). Une centrifugation de 20 min ~ I I  ooo tin, suivie d'une 
seconde de IO min ~ 55 ooo tm, ~limine les d~bris cellulaires et les particules de grandes 
dimensions. Le produit final est obtenu par une centrifugation de 60 m i n k  55 ooo tm 
sous la forme d'un culot qui est remis deux fois en suspension darts l'Edsall et centrifug6. 
Cette m6thode permet la pr@aration en quelques heures de 13 mg d'un mat6riel conte- 
nant 22% d'ac. ribonuclNque et 2.4% de P ~ l'aide d'une ultracentrifugeuse d'une 
capacit6 de 4 ml seulement. Un laboratoire disposant d'une ultracentrifugeuse de grand 
volume pourrait donc pr6parer rapidement des quantit6s permettant  l'6tude par elec- 
trophor~se qui paratt s'imposer. 

Signalons encore que les petites particules obtenues, trait6es par l 'Edsall pendant 
3 ° min dans l'appareil broyeur k vibrations d'HAMMARSTEN 12 sont fragment~es de telle 
sorte que 65 % de l'acide ribonucl6ique ne se laissent plus s6dimenter ~ 55 ooo tm en 45 
min. La fraction restant en solution dans ces conditions contient 26% d'acide ribonu- 
cl~ique, n semble doric qu'un traitement 6nergique par l'Edsall permette de pousser plus 
avant la raise en solution de la portion des granules d~tachfs par ce solvant. 

ESSAI D'INTERPRI~TATION DES RI~SULTATS 

Ainsi que nous le rapellions dans l'introduction, CHANTRENNE 3 a montr6 r6cemment 
que les extraits de foie en solution saline dilu6e contenaient des granules de dimensions 
fort diverses renfermant une proportion d 'autant  plus grande d'acide ribonucl~ique et 
d 'autant  plus petite de divers ferments, qu'ils sont plus petits. Notre travail nous 
parait completer cette notion en sugg~rant les conclusions suivantes. 

I. Les granules des diverses cat~gories se fragmentent en unit6s plus petites en 
solution saline concentr~e. 

2. Les fragments d'un m6me granule sont d 'autant  plus riches en acide ribonu- 
cl6ique qu'ils sont plus petits. 

3- La proportion des unit~s de petites dimensions riches en acide ribonucl6ique 
pr~sentes dans un granule, est d 'autant  plus grande que la granule dont elles se sont 
d~tach6es est lui-m~me plus petit. 

4. Les fragments de chaque granule ont une activit6 thromboplastique d 'autant  
plus grande et contiennent d 'autant  moins de cytochromoxydase et de phosphatase 
alcaline, qu'ils sont plus petits. 

5- Les particules les plus petites d~tach~es des diverses cat6gories de granules par 
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la solution d'Edsall pr6sentent des analogies avec les granules les plus petits isol6s par 
CHANTRENNE en solution dilu6e. 

Suivant l'hypoth~se faite par CHANTRENNE, les granules des diverses fractions repr6- 
senteraient diff6rents degr6s de d6veloppement de complexes lipoprot6iques qui s'61abo- 
reraient autour d 'un germe riche en acide ribonuclSique. Le principal argument qui 
puisse 6tre invoqu~: en faveur de cette idle est la constation de BRACHET ET CHAN- 
TRENNE la que, dans "es extraits d'ceuf vierges et d'embryons jeunes, l'acide ribonucl6ique 
n'est pas s6diment6 en IO rain ~ 60000 g, une fraction de plus en plus importante de ce 
corps devenant s6dimentable dans les m6mes conditions h partir  d'embryons plus ~g~s. 
Nous avon~ eu l'occasion de faire une constatation semblable en comparant les quantit6s 

IV[ 
d'acide ribonucl6,ique pr6sentes dans diverses fractions d'extraits dans le p h o s p h a t e -  

2 0 0  

PH 7.4, de glandes du jabot de pigeons oh une brusque croissance avait 6t6 provoqu6e 

T A B L E A U  I V  

Ac ide  r i bonuc l ,  t o t a l  Ac id e  r i b o n u c l ,  t o t a l  
F r a c t i o n  t ~ m o i n  (a) 4 8 h a p r e s  illj. (b) b / a  

C u l o t  lO 5 g,  IO m i n  . . . . . . .  
Cu lo t  lO s g,  6o r a i n  . . . . . . .  
L i q u i d e  su rn . ,  lO 5 g, 6o m i n  . . . .  

C u l o t  lO 5 g,  i o  mi l l  . . . . . . .  
C u l o t  lO 5 g, 6o r a i n  . . . . . . .  
L i q u i d e  su rn . ,  1o 5 g, 6~ mi l l  . . . .  

C u l o t  lO 5 g, IO mi l l  . . . . . . .  
Cu lo t  lO 5 g, 6o r a i n  . . . . . . .  
L i q u i d e  sur l l . ,  lO 5 g, 6o m i n  . . . .  

o .192 
o.162 

0.3o 7 

o . I 7 I  
o .164 
o.613 

o.321 
o.19o 
o.481 

• 0.945 
0.633 
0 .560 

o.881 

0.554 
0.807 

2.400 
I .OlO 
1.27o 

4.9 
3-9 
1.8 

5.2 

3.4 
1.3 

7.5 
5.3 
2.6 

par l'action de prolactine. Comme le montre le Tableau IV, la croissance du jabot 
s'accompagne d'une augmentation de l'acide ribonucl6ique pr6sent dans les diverses 
fractions de l 'extrait d 'autant  plus rapide que ces fractions sont constitu6es par des 
particules plus grosses. 

Si l 'extraction par la solution d'Edsall de granules des diverses cat6gories lib6rait 
uniquement des particules tr~s petites pr6sentant la concentration la plus 6levee en acide 
ribonucl6ique, nous aboutirions ~ la conclusion qu'une solution saline concentr6e rompt 
les liaisons existant entre le germe nucl6oprot6ique imagin6 par CHANTRENNE et les 
complexes lipoprotSiques 61abor6s autour de lui. Mais nous avons vu qu'en r6alit6 la 
solution d'Edsall permet de s6parer ~ partir de granules d'une m~me cat6gorie des 
fragments de dimensions diverses dont la teneur en acide ribonucl6ique va en diminuant 
depuis les fragments les plus petits jusqu'aux fragments les plus gros. L'interpr6tation 
de ce fait ressortira peut &tre d'une comparaison entre la structure des granules cyto- 
plasmiques et celle du virus de la mosa~que du tabac. 

H O G E B O O M ,  S C H N E I D E R  E T  P A L L A D E  ~ ont montr6 r6cemment que les suspensions 
de mitochondries et de microsomes isol~s dans des conditions qui paraissent conserver 
particuli~rement bien les propri6t6s que ces organites poss&dent dans la cellule, pr~sen- 
tent de la bir6fringence de flux. Les granules cytoplasmiques 6tudi6s dans notre travail, 
dont les mitochondries et les microsomes ne sont que des cat6gories particuli~res, se 
rapprocheraient donc des particules du virus de la mosaique du tabac par leur forme 
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allong6e. II est int~ressant de rappeler ~ ce propos que MONNI~ 14 avait d6i~t montr6 que, 
dans certaines conditions, les ribonucl6oprot6ides cytoplasmiques peuvent s'agr6ger en 
structures orient6es et fibreuses. Enfin signalons que FOLCH ET UZMANN 15 ont isol6 
partir du cerveau un liponucl6oprot6ide bir6fringent. D'autre part, SCHRAMM 16 vient de 
publier un travail approfondi montrant  que les solutions alcalines fragmentent les par- 
ticules du virus de la mosaique du tabac en unit6s plus petites. Cette fragmentation 
s'op~re en plusieurs stades successifs en dormant naissance ~ des particules qui sont des 
complexes d'un nombre entier d'unit6s 61~mentaires. Aux PH les plus 61ev6s, ces unit6s 
se trouvent s6par6es les unes des autres. L'auteur est amen~ ~ consid6rer que ees frag- 
ments s'accolent d'une fa~on parfaitement r6guli~re pour constituer le virus. Divers 
points envisages dans ce travail nous int6ressent particuli~rement ici. L'6tude de la 
constitution des fragments ainsi s6par6s montre en effet que de l'acide nucl6ique n'est 
present que dans une partie d'entre eux. La particule de virus, tout comme un granule 
cytoplasmique serait donc le r6sultat de l'association d'unit6s plus petites, non iden- 
tiques entre elles. De plus, diverses raisons existent de croire que les 61~ments du virus 
qui contiennent de l'acide nucl6ique sont dispos6s exclusivement ~ sa p6riph6rie. Ii 
semble qu'il en soit de m~me pour les gros granules cytoplasmiques, puisqu'ils peuvent 
perdre la plus grande partie de leur acide nucl6ique sans que leur vitesse de s6dimen- 
tation, c'est-h-dire leurs dimensions, ne s'en trouve modifi6e de fa¢on massive. Enfin 
le fait mis en 6vidence par lq'RIEDRICH-FRESKA que, lors d'une mutation du virus, 
toutes les unit6s qui le constituent se trouvent modifi6es, trouve son explication la plus 
simple dans l'hypoth~se que ce sont les unit6s 6lementaires du virus qui se multiplient 
pour s'associer ensuite et constituer de nouvelles particu!es. De m6me la grande abon- 
dance des granules tr6s petits dans les ceufs, les embryons j eunes et les organes de l'adulte 
susceptibles de presenter de brusques ph6nom6nes de croissance, plaide en faveur de 
l'id6e que ces granules sont le point de d6part de l'6dification des granules plus gros. 

Tous ces rapprochements nous paraissent fort suggestifs et susceptibles de conduire 
une hypoth~se de travail que nous ne pr6sentons qu'avec les r6serves d'usage. 

La synth~se des prot6ines paraissant li6e ~ la pr6sence d'acide ribonucl6ique, nous 
sommes amen6s k consid6rer que cette synth~se pourrait s'effectuer par la multiplica- 
tion des petits granules, qui sont les plus riches en ce corps et ressemhlent le plus aux 
virus par leur pauvret6 en ferments. Par analogie avec ce que paralt indiquer l'6tude 
d'un ribonucl6oprot6ide infiniment mieux connu, le virus de la mosaique du tabac, 
nous pourrons consid6rer que les petites unit6s ainsi constitu6es s'accolent les unes aux 
autres pour constituer des 6difices r6guliers de forme allong6e (bir6fringence de flux 
des microsomes). Les particules qui s'6difient ainsi devenant de plus en plus volumineuses 
pr6sentent en leur centre des ph6nom~nes de remaniements mol6culaires qui se tradui- 
sent par une disparition presque compl6te de l'acide ribonucl6ique, l'6dification de 
structures susceptibles de catalyser de multiples r6actions chimiques, l'~tablissement 
de liaisons nouvelles entre prot6ines assurant au centre de la particule son insolubilit6 
caract6ristique dans les solutions salines concentr6es ou les solutions alcalines s. Pendant 
que pareil remaniement s'accomplit, de nouvelles particules nucl6oprot6iques viennent 
s'accoler ~ la p6riph6rie et le processus se poursuit jusqu'~ ce que soient constitu6es les 
6normes mitochondries, terme de route cette 6volution. 

La discussion approfondie de pareille hypoth6se ne paralt pas justifi6e ~ l'heure 
actuelle. Notons qu'elle pourrait trouver un aliment dans la remarquable d6couverte 
que la centrifugation fractionn6e de solutions d 'un virus v6g6tal cristallis6 (turnip 
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yellow mosaic virus) permet la s6paration d'un nucl6oprot6ide et d'une prot6ine cristalli- 
sant de mani~re identique, contenant les m~mes acides amin6s et pr6sentant des carac- 
t~res immunologiques tort voisins. Seul le nucl6oprot6ide est infectieux. Son inoculation 
provoque cependant la synth~se de la prot6ine d6pourvue d'acide nucl6ique TM. De m~me 
l'injection au ver ~ soie du virus de la grasserie entraine la synth~se du virus lui-mSme, 
mais 6galement d'une prot6ine d6pourvue d'acide nucl6ique, s6rologiquement distincte 
des prot~ines de l'h6te, et formant 82 % du poids des cristaux nucl6aires caract6ristiques 
de la maladie TM. Dans l'un et l'autre cas, l'acide nucl6ique 6tant indispensable ~ la trans- 
mission de la maladie et vraisemblablement ~ la multiplication du virus, il est difficile 
d'6chapper k la conclusion qu'il ne peut disparaltre de la molecule qu'une lois celle-ci 
~difi6e. 

R~SUMt 

E n  solut ion sal ine concent r6e  les g ranu le s  r ibonucl6oprot6 iques  du  cy top l a sme  se f r a g m e n t e n t  
en  616ments de v i tesses  de s 6 d i m e n t a t i o n  diverses,  don t  la cons t i t u t ion  ch imique  var ie  a v e c l a  taille.  
Les  f r a g m e n t s  les p lus  pe t i t s  son t  caract6r is6s  pa r  leur  h a u t e  t e n e u r  en  acide r ibonucl6ique,  leur  
g r a n d e  ac t iv i t6  t h r o m b o p I a s t i q u e ,  l eur  pauv re t 6  en f e rmen t s .  Une  hypo th~se  t e n d a n t  A r endre  compte  
de ces fa i t s  es t  pr6sent6e.  

S U M M A R Y  

In  a concen t r a t ed  sal ine so lu t ion  t he  r ibonucleoprote ic  g ranu les  of the  c y t o p l a s m  sepa ra t e  in to  
f r a g m e n t s  of d i f ferent  s e d i m e n t a t i o n  veloci t ies  and  of different  chemica l  compos i t ion  accord ing  to 
the i r  size. The  sma l l e s t  f r a g m e n t s  a re  charac te r ized  by  a large a m o u n t  of r ibonucleic  acid, a con- 
s iderable  t h r o m b o p l a s t i c  a c t i v i t y  and  a smal l  a m o u n t  of  enzymes .  A hypo the s i s  t r y i n g  to accoun t  
for t hese  facts  is p u t  forward .  

Z U S A M M E N F A S S U N G  

In  konzen t r i e r t e r  Kochsa lz l6sung  spa l t en  die R i b o n u k l e o p r o t e i n k 6 r n c h e n  des  Z y t o p l a s m a s  sich 
in Teile m i t  ve r sch i edenen  Sed imen ta t ionsgeschwind igke i t en ,  de ren  chemische  Z u s a m m e n - s e t z u n g  
m i t  ih rer  Gr6sse var i ie r t .  Die k le ins ten  F r a g m e n t e  s ind  du rch  hohen  Ribonukle ins~uregeha l t ,  grosse 
t h r o m b o p l a s t i s c h e  Akt ivi tAt ,  und  A r m u t  a n  F e r m e n t e n  gekennze ichne t .  Eine  Hypo these ,  die diese 
T a t s a c h e n  erldAren k6nn te ,  wird dargelegt .  
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