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f o r m a t i o n s  s t r u c t u r a l e s  que  p e u v e n t  s u b i r  les p r o t 6 i n e s  
sous  l ' i n f l u e n c e  des  f ixa t eu r s .  E n  conc lus ion  n o t r e  * t u d e  
d o i t  s u r t o u t  e n g a g e r  ~ l a  p r u d e n c e  q u a n t  A la  p r6c is ion  
q u ' o n  p e u t  a t t e n d r e  du  m i c r o s c o p e  61ec t ron ique  d a n s  le 
cas  t o u t  au  m o i n s  de p o p u l a t i o n s  g r a n u l a i r e s  auss i  f ra-  
giles que  les n6 t r e s .  

B. RYBAK 1 e t  M. BRICKA 

C e n t r e  n a t i o n a l  de  la  T r a n s f u s i o n  s a n g u i n e ,  I n s t i t u t  
P a s t e u r ,  Pa r i s ,  le 8 m a r s  1952. 

S u m m a r y  

H e t e r o p o l a r  p ro t e i c  s y s t e m s  of w h i c h  t h e  a n i s o t r o p y ,  
d e t e r m i n a t e d  b y  m e a n s  of s t r e a m i n g  b i r e f r i n g e n c e  t e c h -  
n ique ,  c a n  be  c o m p a r e d  w i t h  t h a t  of m y o s i n i c  s y s t e m s ,  
a p p e a r  in  t h e  e l ec t ron i c  mic roscope ,  n o t  l ike  f i l a m e n t s  
b u t  l ike  g ranu les ,  m o r e  or  less e l l ip t ic ,  a n d  t w o  of t h e s e  
are  o f t e n  in  coax ia l  b o n d s .  Osmic  f i x a t i o n  seems  t o  
f a v o u r  t h e s e  coax i a l  l i n k a g e s  w i t h  a p p e a r a n c e  of s h o r t  
f i l a m e n t a t i o n s .  

x Adresse actuelle: Institut VCenner Gren, Stockholm (Su6de). 

Aspett i  strutturali  dell'actina studiata  al 
microscopio  elettronico neHa distrofia muscolare  

da avi taminosi  E 

Lo s t u d i o  delle p r o t e i n e  musco la r i ,  ed  in p a r t i c o l a r e  
d e l l ' a c t i n a ,  a l  m ic roscop io  e l e t t r o n i c o  & s t a t o  r e a l i z z a t o  
con  t e c n i c h e  va r i e  d a  JAKus  e HALL 1, d a  PERRY e REED ~, 
d a  ROSZA, SZENT-GYORGYI e WYCKOFF a. 

I n  u n a  ser ie  di  r i ce rche  c o m p a r a t i v e ,  s ia  su l l a  s t r u t -  
t u r a  s u b m i c r o s c o p i c a  del le  f ib re  m u s c o l a r i  d e s u m i b i l e  
da l le  o s se rvaz ion i  al  m ic roscop io  p o l a r i z z a t o r e  4, s ia  sul  
c o m p o r t a m e n t o  q u a n t i t a t i v o  5 e q u a l i t a t i v o  e delle p ro-  
t e ine  c o n t r a t t i l i  ( a c tomios ina ,  mios ina ,  a c t i na ) ,  in  conigl i  
n o r m a l i  ed  in  a v i t a m i n o s i  E ,  a b b i a m o  a v u t o  l ' o p p o r -  
t u n i t ~  di esegui re  a l c u n i  r i l ievi  suI c o m p o r t a m e n t o  del- 
l ' a c t i n a  o s s e r v a t a  al  mic roscop io  e l e t t ron i co .  

N o s t r e  p r e c e d e n t i  o s se rvaz ion i  ~ ci a v e v a n o  p e r m e s s o  
di s t a b i l i r e  che  in  conig l i  in  a v i t a m i n o s i  E ,  la  q u a n t i t k  
di  m i o s i n a  e s t r a i b i l e  v a  m a n  m a n o  d i m i n u e n d o  con  il 
p r o g r e d i r e  de l la  d i s t r o f i a  musco la r e .  Negl i  s t a d i  a v a n z a t i  
e g r a v i s s i m i  de l la  a v i t a m i n o s i ,  o r m a i  n o n  pifl r eve r -  
s ibi l i ,  l a  m i o s i n a  n o n  c o m p a r e  pifl negl i  e s t r a t t i ,  m e n t r e  
l ' a c t i n a ,  o t t e n u t a  in  f o r m a  g lobu l a r e  ( f o r m a  G), n o n  
pifl su sce t t i b i l e  di a t t i v a r s i ,  cio~ di t r a s f o r m a r s i  in  a c t i n a  
f i l a m e n t o s a  ( fo rma  F)  in  p r e s e n z a  di KC1, di NaC1, di 
LiC1, di  N a I .  Q u e s t ' u l t i m o  f e n o m e n o  ~ s t a t o  d a  noi  
r i l e v a t o  m e d i a n t e  lo s t u d i o  de l la  b i r i f r a n g e n z a  di f iusso s. 

Nel le  p r e s e n t i  r i ce rche  i p r e p a r a t i  sono  s t a f f  a l l e s t i t i  
d a  so luz ion i  a d e g u a t a m e n t e  d i lu i t e  di a e t i n a  G e de l la  
s t e s s a  t r a t t a t a  con  KC1 o LiC1. Ess i  sono  s t a f f  ,(ombrati,~ 
con  c r o m o  o con  oro.  L ' a c t i n a  p r o v e n i v a  s ia  d a  musco l i  
di  conig l i  n o r m a l i ,  s ia  d a  musco l i  di  conigl i  in  va r io  
g r a d o  di d i s t ro f i a .  Le  o s se rvaz ion i  s u l l ' a c t i n a  F sono  
s t a t e  c o n d o t t e  in  t u t t i  gli  e s p e r i m e n t i  con  le s tesse  mo-  
dal i tA di a t t i v a z i o n e  ( t empo ,  s o s t a n z a  a t t i v a n t e ) .  

1 M. A. JAKI:S e C. E. HALL, J. Biol. Chem. 167, 705 (1947). 
2 S. V. PERRY e R. REED, Biochim. biophys.Acta 2, 674 (1948). 
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Fig. I. Actina F di ¢oniglio normale. Ingrandimento, 18000 ×. In- 
grandimento del particolare, 39000 ×. 

Le o s se rvaz ion i  sono  s t a t e  esegu i te  col microscopio  
e l e t t r o n i c o  d e l l ' I s t i t u t o  supe r io re  di  S a n i t ~  in  R o m a  
a l l ' i n g r a n d i m e n t o  d i  18000  × .  I r e p e r t i  sono  s t a t i  regi- 
s t r a t i  in  o l t r e  60 mic ro fo tog ra f i e .  

I r i s u l t a t i  pos sono  v e n i r e  r i a s s u n t i  c o m e  segue :  
1 ° L ' a c t i n a  G e s t r a t t a  d a  musco l i  di  conigl i  no rma l i  

a p p a r e  s o t t o  f o r m a  di  g lobu l i  i r r ego la r i  di  d imens ion i  
d iverse ,  di so l i to  pe r6  p i u t t o s t o  piccole.  

2 ° L ' a c t i n a  e s t r a t t a  d a  conigl i  n o r m a l i  ed  a t t i v a t a  
con  KC1 0 con  LiC1 r i v e l a  u n a  s t r u t t u r a  t e n u e m e n t e  
f i l a m e n t o s a  p e r  a g g r e g a z i o n e  l i n ea r e  di  g lobu l i  minu t i ,  
in  a cco rd o  con  i r i l iev i  di ROSZA, SZENT-GYORGYI e 
WYCKOFF 1. D e t t i  f i l a m e n t i  d i m o s t r a n o  i n o l t r e  la  ten-  
d e n z a  a d  a p p a i a r s i  p e r  u n  p rocesso  di  a g g r e g a z i o n e  late-  
rale ,  d e r i v a n d o n e  f i l a m e n t i  pifl g rosso lan i .  

3 ° Q u e s t ' u l t i m o  r e p e r t o  ch ia r i sce  le o s s e r v a z i o n i  di 
PERRY e REI~D ~, s eco n d o  le qua l i  l ' a t t i v a z i o n e  dell 'ac-  
t i n a  con  KC1 d e t e r m i n a  la  f o r m a z i o n e  di f i l a m e n t i  pifl 
l a r g h i  di  que l l i  o t t e n u t i  p e r  a t t i v a z i o n e  m e d i a n t e  abbas -  
s a m e n t o  del  p H ,  s e g u e n d o  la  t e c n i c a  a d o t t a t a  d a  JAKUS 
e HALL ~. 

L 

Fig. 2. Actina G di coniglio gravemcnte distrofico trat tata con LiCL 
Aggregazione difettosa di brevi filamenti sparsi tra abbondanti 

globuli grossotani ed irregolari. Ingrandimento, 18 000 ×. 

4 ° L ' a c t i n a  G p r e p a r a t a  d a  conigl i  t e n u t i  a d i c t a  pr iva 
di  v i t a m i n a  E,  s ac r i f i ca t i  in  s t a d i  a v a n z a t i  e n o n  pifl 
r eve r s ib i l i  de l la  d i s t ro f i a  musco la re ,  si c a r a t t e r i z z a  per 
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la s t r u t t u r a  a g lobu l i  i r r ego la r i  e g rosso lan i ,  di  d i m e n -  
sioni supe r io r i  a que l le  d e l l ' a c t i n a  G e s t r a t t a  d a  conigl i  
normal i .  

5 ° L a  s t e s s a  a c t i n a  t r a t t a t a  con  KC1 e con  LiC1 de-  
nuncia ,  i n  a r m o n i a  con  la  c o n s t a t a z i o n e  de l la  m a n c a t a  
b i r i f r a n g e n z a  di f lusso ~, u n a  q u o t a  m o l t o  e l e v a t a  e t a l o r a  
(negli s t a d i  a v a n z a t i  de l la  d i s t ro f ia )  e sc lu s iva  di aggre -  
gaff g l o b u l a r i  (del t i p o  a c t i n a  G). Q u a n d o  sono  p r e s e n t i  
forme f i l a m e n t o s e ,  q u e s t e  sono  c a r a t t e r i z z a t e  d a  u n a  
no tevo le  brevitY, e d a  u n a  s p i c c a t a  o t o t a l e  d i f f icol t~  di 
a p p a i a m e n t o .  

Le  p r e s e n t i  o s s e r v a z i o n i  p e r m e t t o n o  di c o n c l u d e r e  che  
negli s t a d i  a v a n z a t i  de l la  d i s t r o f i a  m u s c o l a r e  d a  a v i t a -  
minosi  E del  conig l io  l ' a c t i n a  sub isce  a l t e r a z i o n i  t a l i  d a  
d i f f i co l ta rne  o a d d i r i t t u r a  a n n u l l a r n e  la  c a p a c i t ~  di ag-  
gregazione  l inea re  e l a te ra le ,  q u a l o r a  v e n g a  t r a t t a t a  con  
KC1 o con  LiCI. 

Desideriamo esprimere il nostro vivo ringraziamento al Prof. 
MAROTTA, Direttore dell'Istituto Superiore di Sanith, per l'ospitalith 
concessaci. A1 Prof. TRABACCHI ed ai suoi Collaboratori vada, in 
particolare, l'espressione della nostra riconoscenza per l'assistenza 
tecnica prestataci. 

M. ALOISI, A. ASCENZI e E.  BONETTI 

Dal  C e n t r o  pe r  lo S t u d i o  de l la  F i s i o p a t o l o g i a  del  Con-  
siglio n a z i o n a l e  delle R ice rche ,  p resso  l ' I s t i t u t o  di  P a t o -  
logia genera le ,  Univers i t~ t  di R o m a ,  e d a l l ' I s t i t u t o  di  
A n a t o m i a  pa to log i ca ,  U n i v e r s i t ~  di R o m a ,  M a r z o  3, 
1952. 

S u m m a r y  

A c t i n  F f r o m  n o r m a l  m us c l e s  is seen  u n d e r  t h e  elec- 
t ron mic roscope  as s ingle  f i l a m e n t s  w h i c h  t e n d  to  aggre -  
gate in  couples  side b y  side.  T h e s e  s ingle  f i l a m e n t s  a re  
t h e m s e l v e s  b u i l t  u p  of a l i n e a r  ser ies  of  m i n u t e  g l o b u l a r  
e l emen t s  l y ing  e n d  t o  end .  

In  m u s c u l a r  d y s t r o p h y  of E a v i t a m i n o s i s ,  t h e  c a p a c i t y  
for l i n e a r  a s s o c i a t i o n  of a c t i n  g lobules ,  a n d  p a r t i c u l a r l y  
the  s ide -by- s ide  a g g r e g a t i o n  of s ingle  f i l a m e n t s ,  is m a r k -  
edly i m p a i r e d  o r  supp re s se d .  

1 M. ALOISI, A.  ASCENZI e E.  BONETTI, Biochim. biophys. Acta 
(in stampa). 

en t i e r .  D ' a p r ~ s  BLOOM, 40 j o u r s  apr~s  l ' i r r a d i a t i o n  le 
t h y m u s  du  c o b a y e  m o n t r e  t o u j o u r s  c e t t e  image .  

C e t t e  m ~ m e  i m a g e  ( l imi te  effac6e e n t r e  les d e n x  zones,  
m i t o s e s  n o m b r e u s e s ,  n o m b r e u x  p e t i t s  c o r p u s c u l e s  de  
HASSALL jeunes )  a 6t6 obse rv6e  x chez  le c o b a y e  ~ la  su i t e  
d ' i n j e c t i o n s  r6p6t6es  de  t h y r o x i n e  ~ des  doses  d 6 p a s s a n t  
la  l imi t e  sup6 r i eu re  de  F a c t i o n  a n t i t h y r o i d i e n n e  du  t h y -  
m u s  2. On  p e u t  d o n c  se d e m a n d e r  si, chez  l ' a n i m a l  i r radi6 ,  
c e t t e  i m a g e  n ' 6 t a i t  p a s  6 g a l e m e n t  l ' e x p r e s s i o n  d ' u n e  
ba i sse  de l ' e f f icac i t6  de l ' h o r m o n e  t h y m i q u e .  

Expdrience: C o b a y e s  males ,  t h y m i t h y r 6 o p r i v e s  cas-  
t r6s ,  i r r ad i6s /~  l ' a ide  d ' u n  a p p a r e i l  S i e m e n s - H a l s k e ;  dis-  
t a n c e  loca le  45 c m ;  d i s t a n c e  e n t r e  le t u b e  e t  l ' a n i m a t  
40 c m ;  t e n s i o n  p r i m a i r e  160 V;  i n t e n s i t 6  10 m A ;  c h a m p  
20/24 c m ;  f i l t re  de  1 m m  de c u i v r e ;  dose  de r a y o n s  100 

400 r 3. P a r  la su i te ,  5. des  d61ais var i6s  les a n i m a u x  
r e ~ o i v e n t  des  i n j e c t i o n s  de 10 7 de  t h y r o x i n e  p o u r  100 g 
de  po ids  v i f  e t  de  q u a n t i t 6 s  v a r i a b l e s  d ' e x t r a i t  de  t h y -  
m u s  de BEZSSONOFF e t  COMSA 2. N o u s  a v o n s  d 6 t e r m i n 6  
la  dose  d ' e x t r a i t  qui ,  i n j ec t6e  s i m u l t a n 6 m e n t  avec  10 7 
de  t h y r o x i n e  ~ 4 c o b a y e s  t h y m i t h y r 6 o p r i v e s  cas t r6s  sup-  
p r i m e  chez  t o u s l e s  q u a t r e  l ' a u g m e n t a t i o n  d u  t a u x  d ' e x -  
c r6 t ion  de  c r 6 a t i n e  e n t r e  24 e t  48 h ap r~s  l ' i n j e c t i o n .  
Les  r 6 s u l t a t s  s o n t  r6sum6s  d a n s  le t a b l e a u .  

Quantit6s suffisantes d'extrait de thymus (BC 31) pour supprimer 
l'effet de 10~ de thyroxine sur la er6atinurie des cobayes thymi- 

thyr6oprives castr6s trait6s aux rayons X 

Jours 6eoul6s 
depuis 

l'irradiation 

2 
7 
9 

12 
14 
16 
17 
18 
20 
22 

Dose efficace d'extrait de thymus (unit6s- 
cobaye par 100 g de poids vif) apr~s: 

200r  t 250r 

7O 100 
40 53 

22 28 

12 12 

I0 
1 0  10 

300 r 350 r 400 r 

130 155 :00 
70 82 10 
54 -- -- 
33 39 60 
23 -- - -  
- -  14 26 
12 -- - -  
- -  - -  16 
1 0  1 0  - -  
- -  - -  10  

M o d i f i c a t i o n s  d e  l ' a c t t o n  a n t i t h y r o i d i e n n e  d e  

l ' e x t r a i t  d e  t h y m u s  c h e z  l e  c o b a y e  i r r a d i 6  a u x  

r a y o n s  X 

D~s les p r e m i e r e s  6 t u d e s  de  F a c t i o n  des  r a y o n s  X s u r  
le t h y m u s ,  il a 6t6 signal61 que  le t h y m u s  i r r ad i6  s e m b l e  
6voluer e n  d e u x  t e m p s .  D a n s  les p r e m i e r s  j ou r s  apr~s  
l ' i r r a d i a t i o n  les l y m p h o c y t e s  s o n t  d 6 t r u i t s  e n  g r a n d  
n o m b r e  e t  d ig6r6s  p a r  des  m a c r o p h a g e s .  P a r  la  su i t e  e t  
p e n d a n t  assez  l o n g t e m p s ,  le t h y m u s  m o n t r e  u n e  i m a g e  
tr~s d i f f6ren te .  Les  p y c n o s e s  o n t  d i s p a r u ;  les m i t o s e s  
sont  p a r t i c u l i ~ r e m e n t  n o m b r e u s e s  e t  il y a de  t r~s  n o m -  
b reux  p e t i t s  c o r p u s c u l e s  de  HASSALL j eunes .  C e p e n d a n t ,  
p e n d a n t  assez l o n g t e m p s ,  l a  r 6 g 6 n 6 r a t i o n  de  l ' o r g a n e  
n ' e s t  pas  a chev6e  : la  l imi t e  e n t r e  la  co r t i ca le  e t  la  m6du l -  
laire res te  effac6e.  Ces c o n s t a t a t i o n s ,  f a i t es  ~ la  su i t e  de  
l ' i r r ad i a t ion  d i r ec t e  e t  l imi t6e  d u  t h y m u s ,  o n t  6t4 r e t r o u -  
v6es p a r  BLOOM 2 k la  su i t e  de  l ' i r r a d i a t i o n  de  l ' a n i m a l  

1 I-I. RUDBERG, Arch. Anat. Physiol. Anat. Abt., supp. 1907, 123. 
- C, AUBERT1N et E. BORDEr, C.r. Soc. Biol. 66, 1091 (1909). - 
C. REGAUD et C. CREMIEUX, C. r. Soc. Biol. 72, 253 (1912). 

2 W. BLOOM, Histopathology o/irradiation (McGraw-Hill Co., New 
York 1948). 

I1 r6su l t e  de  ce t a b l e a u  q u e  l ' e x p o s i t i o n  a u x  r a y o n s  X 
a u g m e n t e  n o t a b l e m e n t  la  dose  d ' e x t r a i t  de t h y m u s  n$- 
cessa i re  p o u r  s u p p r i m e r  l ' e f f e t  d ' u n e  q u a n t i t 6  d o n n 6 e  de  
t h y r o x i n e  (en d ' a u t r e s  t e rmes ,  elle d i m i n u e  l ' e f f i cac i t6  
de  l ' e x t r a i t ) .  Ce t  e f fe t  d i m i n u e  a v e c  le t e m p s  e t  d i s p a r a t t  
en  une  v i n g t a i n e  de  j o u r s  e n v i r o n .  P e n d a n t  ces 20 jour s ,  
la  d i m i n u t i o n  de l ' e f f e t  des  r a y o n s  X su i t  une  cou rb2  
c o n t i n u e .  

E n  e x p r i m a n t  la  dose  de r a y o n s  X en  un i t6 s  de  50 r 4, 
o n  p e u t  p r o p o s e r  la  f o r m u l e  e m p i r i q u e  s u i v a n t e  p o u r  
c e t t e  v a r i a t i o n  : 

0,1 ( r - -  2) t * -  3,8 ( r - -  2) t + 37 ( r - -  2) + 10 = X t ,  
off r e s t  la dose  de r a y o n s  X (en un i t6 s  de 50 r ) ;  

t le t e m p s  en  j o u r s ;  
X t la  dose  de  t h y m u s  s u f f i s a n t e  p o u r  a n n u l e r  10 7 de  

t h y r o x i n e  chez  des  c o b a y e s  i r rad i~s  d e p u i s  t jours .  
Ce t t e  f o r m u l e  pos tu l e  que  la  dose  de 100 r (soit  2 un i -  

t6s de 50 r) n ' a  pa s  d ' e f f e t  sn r  l ' e f f icae i t~  de l ' e x t r a i t  de  

1 j .  COMSA, Ann. Endocrin. 12, 230 (1951). 
2 j .  COMSA, C. r. Aead. Sci. ees, 2061 (1949); Amer. J. Physiol. 

166, 550 (1951). 
a Ceci uniquement pour faciliter les ealculs, en 6vitant les frac- 

tions et les tangles trop longues de z~ros. 
4 Ceci uniquement pour taciliter les calculs, en 6vitant les frac- 

tions et les rang~es trop longues de zOros. 


