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D+s l'aube de la vie sur la terre 5. nos jours, du pre- 
mier organisme vivant primitif en passant par tous les 
degrds de l'6volution jusqu'5, l'homme, le secret de la 
matigre vivante, constamment renouveld par les pos- 
sibilitds de duplication li~es aux acides nucldiques, 
paralt ddposd darts ces longues chatnes d'acides aminds 
que sont les protdines. 

Toutes les hypotheses sur les origines de la vie, 
contradictoires souvent, s'accordent cependant pour 
reconna~tre que les acides amines sont les reprdsentants 
principaux des premiers composds qui se sont fornlds 
dans les mers chaudes de l'~re prdcambrienne, en prd- 
senee de sels min6raux, d'aeides et de bases, ~ la faveur 
de fortes concentrations de gaz dissous tels l'azote, 
l'hydrog~ne, l 'ammoniaque, le mdthane, et sous l'influ- 
ence de la puissante irradiation ultraviolette d'alors. 

tVIILLER 1 vdrilia le bien-fond6 de ces hypotheses en 
reproduisant expdrimentalement les conditions qui 
r6gn~rent sur notre plan~te, voici 2 billions et demi 
d'anndes; apr~s une semaine d'incubation ddis., il put 
mettre en dvidence la pr6sence d'acides aminds. 

La synth~se rapide de ces acides aminds, qui se pro- 
longea sans solution de continuitd pendant des millions 
d'ann6es, a dftermind Ieur importante accumulation 
dans l'ocdan primitif; ce fut le premier milieu nutritif. 

Nous ne nous arr~terons pas 5. l'dtude de la constitu- 
tion des premifires moldcules de protdines par polymdri- 
sation des acides aminds de ce milieu, ni /t celle des 
acides nucldiques qui, apparus avec un certain ddca- 
lage, vont permettre la multiplication de moldcules 
protdiques semblables et nous conduire par 15. 5. la 
gen~se du premier organisme vivant. Nous retiendrons 
en revanche la dualitd fonctionnelte des acides aminds 
et des protdines qui reprdsentent 5. la lois, et d~s les 
origines, des dldments nutritionnels et des dldments 
constitutifs. 

Nous retrouverons cette dualitd tout au long de cet 
aperCu, au cours duquel je me propose d'aborder 
successivement les grandes lignes de la synth~se pro- 
tdique, l 'dtat dynamique des composants protidiques 
corporels, la notion de l'essentialitd de eertains aeides 
aminds dont l 'apport ddpend de la valeur nutritive des 
prot6ines ou de t 'dtat des d6p6ts protdiques. Je termi- 
nerai en prdsentant les principales manifestations 
pathologiques des earences protidiques et leurs inci- 
dences sur la santd. 

Impliqudes dans toutes les manifestations de la vie, 
les protdines, comme l'6tymologie grecque proteios le 
sugg~re, occupent le premier rang des constituants 
essentiels du protoplasme cellulaire. Dans le corps 
humain, il a 6td possible d'estimer 5. 100000 le nombre 
de prot6ines diffdrentes, tissutaires ou plasmatiques, 
enzymes, nucldoprotdines et anticorps. 

La synth~se prot6ique consiste en l'assemblage des 
acides aminds, unitds de structure, en une chaine de 
protdine. Une vingtaine d'acides aminds s'incorporent 
tour 5. tour et 5. plusieurs reprises dans la moldcule de 
protdine, qui peut en contenir de quelques dizaines 5. 
plusieurs milliers. Notons ici que le terme <~protide~ est 
la ddnomination la plus large qui englobe tous les 
stades entre les protdines et leurs sous-unitds les acides 
aminds, ainsi que les polypeptides ou peptides inter- 
m6diaires. 

Un m6canisme commun intervient dans la synth~se 
protdique. I1 comporte 3 6tapes principales (voir 
Figure). Au cours de la premiere dtape (I) dite d'activa- 
tion, l'acide amin6 forme avec la moldcule riche en 
dnergie d'ad6nosine-triphosphate (ATP) et avec une 
moldcule d'enzyme particu]i~re 5. chaque aeide amind, 
un comptexe activd: E-AMP-Aa (E = enzyme pH 5: 
prdcipitant par acidification du suc cetlulaire jusqu'~t 
pH 5; AMP = addnosine-monophosphate; Aa = acide 
amind). I1 y a libdration de pyrophosphate: PP. 

Dans la seconde dtape ou dtape de tran,fert (II), une 
deuxi~me moldcule d'enzyme pH 5 spdcifique de l'Aa 
consid~rd effectue la combinaison de l'Aa activd avec 
une molecule d'acide ribonuel6ique (ARN)-transfert 
ou soluble ddsign6 par le symbole s-ARN-C-C-A, 
parce qu'il se termine, 5. son p61e fixateur de l'Aa, par 
les trois bases Cytosine, Cytosine, Addnine. Un nou- 
veau complexe s'est constitud: s -ARN-C-C-A-Aa ou 
s-ARN-Aa qui est la forme de transfert de l'acide 
amind. I1 y a libdration simultande d'une moldeule 
d'AMP et de l'enzyme de l'dtape d'activation. 

Pour la troisi~me 6tape de condensation des acides 
amin6s lids aux acides ribonucldiques transferts en une 
cha~ne polypeptidique, l'acide ddsoxyribonuddique des 
chromosomes du noyau porteur des informations g6n6- 
tiques a ddp~ch6 par del5. la membrane nucldaire et 

t S. L. MILLER, J, Am. chem. Soc, 77, 2351 (1955). 
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Les p r inc ipa les  4 tapes  de  la  synth~se protdique: D a n s  l ' 6 t ape  d'activation (I), l ' ac ide  amin4  (Aa) fo rme  avec  t ' A T P  (ad6nos ine- t r i -phos-  
p h a t e  I e t  une  motdcule  d ' e n z y m e  (E p H  5} mi  c o m p l e x e  ac f ivd :  E - A M P - A a  (AMP a d d n o s i n e - m o n o - p h o s p h a t e ) ;  il y a l ibdra t ion  
d ' u n e  mol6eule  de  p y r o p h o s p h a t e :  P P .  Lors  de  t a  seconde  d t a p e  (II) d i te  de  translert, une  deux i~me motdcule  d ' e n z y m e  ef fec tue  la  com-  
b ina i son  de  l 'Aa  ae t iv6  avee  une  moldcule  d ' a e i d e  r ibonuc ld ique  soluble  {s-ARN-C-C-A- ou  s - A R N )  p o u r  t o r m e r  le n o u v e a u  complexe :  
s - A R N - A a .  La  t ro is idme d t ape  (III)  eat cons t i tude  p a r  l a  condensation des  acides  aminds  lids a u x  moldcules  d ' a e i d e  r ibonuc ld ique  soluble  en  
une  cha lne  p o l y p e p t i d i q u e .  Le s - A R N - A a  p o r t e u r  d u  t r ip le t  de bases  eompldmen ta i r e s  de  l ' acMe r ibonuc ld ique  message r  (m-ARN)  - m -  
A R N  mould  su r  l ' ac ide  ddsoxy r ibonuc l6 ique  {ADN) nueldai re  - v i e n d r a  se p lacer  un  i n s t a n t  dana  le r i bosome  p o u r  a j o u t e r  5~ la cha tne  
p o l y p e p t i d i q u e  en f o r m a t i o n  l ' ae ide  amin6  ddfini  qu ' i l  t r a n s p o r t e .  La eha*,ne p o l y p e p t i d i q u e  reprdsen tde :  H b / 4  cor respor td  fi l ' une  des  

q u a t r e  cha lnes  de  l ' hdmoglob ine  (Hb) .  (4 e A a :  Thr6onine; 5 ~ Aa :  Proline; 6 e et  7 ~ Aa :  acide Glu tamique )  (voir  texte) .  

jusqu'au niveau de l'ergastoplasme cytoplasmique et 
des ribosomes off s'effectuent les premidres phases, une 
mol6eute d'acide ribonucl6ique-messager (m-ARN). 
Celle-ci a capt6 au contact d 'une des spires de l'acide 
ddsoxyribonucldique, une sdrie caractdristique de bases 
puriques et pyrimidiques compldmentaire capable de 
d6terminer une sdquence d'acides aminds propre ~ une 
protdine bien ddfinie. Dans les acides ribonucldiques 
transferts ou messagers l'addnine (A) est compl6- 
mentaire de l'uracile (U) et inversdment; la cytosine 
(C) est compldmentaire de la guanine (G). 

Par combinaison de ces quatre bases sous forme de 
groupe de trois, triplets suffisant X ddsigner un acide 
amin6 ddterminG on aboutit  ~ 4 a combinaisons, soit 64 
possibilit6s; or, il existe 20 acides aminds naturels en- 
viron. CRICK et al. z qui ont 6mis cette thdorie, ex- 
pliquent cette contradiction numdrique par le fait que 
plusieurs triplets diffdrents peuvent ddterminer le 
m~me acide amin& 

L'aeide ribonucldique transfert viendra par l'inter- 
mddiaire de son triplet caraetdristique se placer un in- 
stant dans le ribosome, au contact des bases compl~- 
mentaires de l'acide ribonucldique-messager et ajouter 

la ehalne polypeptidique d6j~ en formation l'aeide 
amin6 qu'il transporte. 

Dds qu'il a accompli son r61e, il est remplac6 par un 
acide ribonucldique transfert ayant fix6 un autre acide 

amin6, porteur du triplet compldmentaire du nou- 
veau groupe de 3 bases que le ribosome vient d'aborder 
dans son mouvement unilatdral le long de l'acide ribo- 
nucldique. I1 a 6t6 rdcemment suggdr68 que ce ne sont 
pas des ribosomes isolds qui parcourent l'acide ribo- 
nucl6ique messager, mais des groupes de 5 ribosomes 
relids. 

Ainsi, ~ chaque pas de 3 bases que fait le ribosome le 
long de l'acide ribonucldique messager, un acide amin6 
de plus s'ajoute ~ la chalne prot6ique; celle-ci garde des 
attaches ribosomales jusqu'au moment oh, le ribosome 
ayant  parcouru le m-ARN sur route sa longeur et la 
chMne protdique 6tant par cons6quent terminde, il y a 
sdparation gdndrale: le ribosome se ddtache de l'acide 
ribonucldique messager, la chMne protdique est libdrde 
dans les constituants solubles du cytoplasme. 

De nombreux facteurs suppMmentaires interviennent 
dans ces trois 6tapes de la synth~se protdique (ions 
min6raux, systdmes g6n6rateurs d'dnergie), que nous 
avons omis volontairement dans eette description. 

Le premier acide amin4 de la ehalne garde son 
groupement amin6 (-NH,) tibre et se lie par son 
groupement carboxylique (-COOH) au groupe amin6 

2 F,  }{, C. CRICK, L. BARNETT, S. BRENNER e t  R. J .  WATTS-TOBIN, 
N a t u r e  192, 1227 (1961). 

3 A. R l c ~ ,  Sci. Am.  209, 44 (1963). 
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de la moldcule d'acide amind suivante; et ainsi de suite 
jusqu'au dernier qui conserve un groupement carboxy- 
tique libre, non engagd dans une liaison peptidique. 

La repr6sentation sch~matique choisie retrace les 
premieres phases de la synth~se d'une des 4 ehaines de 
l'h~moglobine humaine. Chaque chaine a un poids 
moldculaire (PM) de 17000 environ et comprend, selon 
le type de la chalne, de 141 ~ 146 acides aminds. Les 
chaines sont assemblies par paires dans la motdcule 
enti~re qui contient 574 acides amines. 

Si un ddr~glement d'ordre gdn6tique transmis 
l'acide ribonucldique messager lui impose d'incorporer 
en position 6 une mol6cule de valine (val) au lieu de 
celle d'acide glutamique, comme ce dolt ~tre normale- 
ment  le cas, il aura suffi de ce seul changement pour 
rendre toute la chaine hdmoglobinique et par la suite 
toute la mol6cule d'h6moglobine anormale. L'anomatie 
aura des rdpercussions sur les drythrocytes eux-m~mes 
qui deviennent falciformes et sur le transport de 
l'oxyg~ne chez le sujet atteint de ee ddr~glement. 

Abordons t 'aspect dynamique des constituants pro- 
t6iques corporels par quelques exemptes sur la cind- 
tique de leur renouvellement. Nous emprunterons 
RIMII~GTON ~ le premier de ces exemples: 8 g d'hdmo- 
globine, soit un peu moins d 'un centi~me de l'h6mo- 
globine totale, doivent ~tre remplacds journellement 
chez un adulte sain. Le renouvellement de 8 g d'h~mo- 
globine par jour paralt  pen de chose, mais cela repr6- 
sente ~ chaque seconde des 24 h, la synth~se de 3 
millions de globules rouges. A titre indicatif chaque 
globule rouge contient lui-m~me, d'apr~s PERUTZ ~, 280 
millions de mol6cules d'h6moglobine. Chaeune des 
3.10 ~a mol6cules de prot6ines du corps humain repr6- 
sentant 15% de son poids, soit environ 13,5 kg chez un 
individu de 70 kg, peut 8tre synthdtis6e en quelques 
secondes (70 sec pour une chaine h~moglobinique). 

Dans la premiere moitid du XIX~ si6cle d6jg, le 
physiologiste et mddecin frangais MAGENDIE avait 
pressenti ce perpdtuel mouvement  de destruction et de 
reconstruction de la mati~re vivante. I1 l 'explique dans 
un texte savoureux datant  de 1816e: <~La vie de 
I 'homme et celle des autres corps organisds est fondde 
sur ce qu'ils s'assimilent habituellement une certaine 
quantit6 de matigre qu'on nomme aliment. La priva- 
tion de cette mati6re pendant un temps assez limitd 
entralne ndcessairement la cessation de la vie. D'un 
autre c6td, l 'observation journali~re apprend que les 
organes de l 'homme, de m~me que ceux de tons les 
~tres vivans, perdent & chaque instant une certaine 
quantit6 de la mati~re qui les compose; c'est m~me sur 
la n6cessit6 de r6parer ces pertes habituelles que repose 
le besoin des alimens. De ces deux donn~es et de 
quelques autres que nous ferons connaRre par la suite, 
on a conclu avec raison que les corps vivans ne sont 
point compos6s de la m~me mati~re ~ toutes les 
6poques de leur existence; on a m~me 6t6 jusqu'k dire 
que les corps subissent une r6novation totale. Les an- 

ciens ont avancd que cette rdnovation s'op+re dans 
l'espace de sept ans. Sans admet t re  cette idde con- 
jecturale, nous dirons qu'il est extr~ment probable que 
toutes les parties du corps de l 'homme dprouvent un 
nmuvement intestin, qui a pour double effet d'expulser 
les mol6cules qui ne doivent plus servir ~ composer les 
organes, et de les remplacer par des molecules nou- 
velles. Ce mouvement  intime constitue la nutrition,~. 

Cette notion du renouveUement continuel des con- 
sti tuants de la substance corporelle variable selon les 
tissus, devait succomber aux thdories de LIEBIG et aux 
conceptions statiques de FOLIN et at tendre un si~cle 
pour ressusciter avec l ' importante publication de 
SCHOENHEIMER 7 sur l '6tat dynamique des consti tuants 
corporels. 

Les expdriences de SCHOENHEIMER utilisant des 
acides amin6s marquds par des isotopes radioactifs, 
poursuivies par WHIPPLE 8, montraient  la rapidit6 de 
l 'incorporation des acides amines administrds dons les 
prot6ines, c'est-A-dire l 'anabolisme, ainsi que la vitesse 
de lib6ration d'acides amin6s A partir  de prot6ines: le 
catabolisme. De plus, ces expdriences indiquaient 
clairement le m~lange des acides amin6s en provenance 
de la di~te ou produits par le catabolisme tissulaire et 
la participation de cet ensemble ~ la n6osynth~se pro- 
t6ique. 

Une question se pose: qu'adviendra-t-il  de la chaine 
protdique en vole de synth+se si un acide amind fait 
d6faut dans le milieu, s'il ne peut doric 6tre transt6r6 
par l'acide ribonucldique transfert ( s -ARN-C-C-A)  
correspondant ? Le r6sultat sera compl6tement diffd- 
rent selon que l'acide amin6 manquant  appart ient  
l 'un on ~ l 'autre des deux groupes amin6s que les tra-  
vaux fondamentaux de ROSE ° o n t  permis de distin- 
guer: les acides amin6s essentiels et les non-essentiels. 

Les acides amin6s essentiels ne peuvent 6tre synthd- 
tis6s par I'organisme ou alors ils le sont dons une t rop 
foible mesure pour satisfaire les besoins de la synth+se 
protdique. Pour ces acides aminds essentiels, comme 
pour les vitamines, l 'organisme d6pend de l 'apport  
ext6rieur. Chez l 'adulte on compte 8 acides amin6s 
essentiets dont le besoin minimum journalier est indi- 
qud sur le Tableau, l 'apport  recommand6 6tant le 
double du besoin minimum present6. 

II suffit qu 'un seul de ces acides aminds essentiels 
fasse d6faut lors de la synth6se protdique, pour que la 
chalne polypeptidique avorte et soit livr6e aux pro- 
cessus de d6gradation. 

4 C. RIMINGTON, Exp. Med. Surg. 12, 121 (1954). 
M. F. PERUTZ, Sei. Am, 2 t l ,  64 (1964). 

6 F. MAGEm)XE, Precis ~l~mentaire de physiologic (Paris 1816), vol. I, 
p. 19. 

7 R. SCaOEnVtEIMER, The Dynamic State o] Body Constituents 
(Harvard University Press, Cambridge 1942). 

s G. H. WHIPPLE, Hemoglobin, Plasma Protein and Cell Protein 
(Thomas, Springfield 1948). 

g W. C. RosE, Physiol. Rev. 18, 109 (1938); Fed. Proc, 8, 546 (1949); 
Nutr. Abstr. Rev. 27, 631 (1957). 
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Besoin  j ou rna l i e r  m i n i m u m  en acides  amin6s  essentiels  (mg/ jour)  
selon R o s e  9 

Isoleueine  Leuc ine  Lys ine  M6thionine  

700 1100 800 1100 a 

Ph4ny la l an ine  Thr6on ine  T r y p t o p h a n e  Val ine  

1100 b 500 250 800 

" L a  Cyst ine  peu t  r e m p l a e e r  le 8 3 %  d u  besoin  de  M6thionine  qui  
n ' e s t  plus alors  que  de  200 m g ] j o u r ,  b L a  Tyros ine  p e u t  r e m p l a c e r  
le 70 ~ 75% d u  besoin  de  P h d n y l a l a n i n e  qu i  n ' e s t  p lus  a lors  que  de  
300 mg / jou r .  

Si par contre, un acide amin6 non-essentiel fair dd- 
faut, il sera synth6tis6 par la cellule. Dans nne certaine 
mesure les acides amin6s non-essentiels permet tent  
d '@argner  les acides amin6s essentiels pr4sentant une 
analogie structurelle et fonctionnelle entre eux; nous 
avons indiqu4 les relations entre cystine et m4thionine 
d'une part,  entre ph6nylalanine et tyrosine d 'autre  
part  dans le Tableau. 

Deux acides amin4s, histidine et arginine, dits semi- 
essentiels, occupent une position interm4diaire : ils sont 
normalement non-essentiels, mais leur synth6se est 
limit4e. L'histidine est en d4faut dans les p4riodes ana- 
boliques intenses apr6s d4nutrition. Le nourrisson 
pour qui l 'histidine est essentielle se trouve dans un 
4tat mdtabolique semblable. L'arginine doit an con- 
traire d6velopper dans les 4tats cataboliques s4v6res 
(brfilures, eatabolisme post-op6ratoire) son pouvoii de 
d6toxication h6patique de l 'ammoniaque. 

Si l 'a t tention doit avant  tout 4tre port4e sur un ap- 
port 4quilibr6 en acides amin6s essentiels pour assurer 
le succfs de la synth6se protdique, il ne faut pas 
n4gliger un apport  d 'une source interchangeable 
d 'azote soit par  des acides amin4s non-essentiels, soit 
par des composts azot6s non sp4cifiques: l'ur6e et les 
sels d ' ammonium par exemple. 

Avant  m~me de consid4rer les 614ments condition- 
nant la valeur nutritive des prot6ines de la dihte, il 
s 'agit d'dclaircir une question fort d4battue pendant  
longtemps: est-il vraiment  n4cessaire de mettre  /~ la 
disposition des m4canismes de synth6se prot4ique des 
acides amin6s isol6s ou bien est-il possible d'envisager 
une r6incorporation d'oligopeptides, de s4quences poly- 
peptidiques de plus ou moins grande taille, dans une 
mol4cule prot6ique en eours de formation ? 

Ce sont les r4sultats des t ravaux de FLEISCHER, 
HAUROWITZ et a1.1° qui permettent  de r6pondre pr4- 
cis4ment ~ la question soulev6e. Ces auteurs marquent  
biologiquement, in vivo, de l 'albumine de rat  avee des 
traceurs radioactifs diffTrents: 14C et asS, ce dernier 
incorpor6 dans les acides amin6s soufrfs. Ils injectent 
cette albumine par voie parentfrale  et ils 4tudient le 
devenir du rapport  de radioactivit6 a5S/14C dans le 
plasma et les tissus. Ce rapport  doit rester pratique- 
ment inchang4 si des fragments polypeptidiques rela- 
t ivement importants  sont transf6rTs des prot4ines 
plasmatiques aux protTines tissulaires nouvellement 

synth6tis6es. A priori des s6quences partielles sem- 
blables de protdines diff6rentes pourraient 6tre inter- 
changeables bien que cette hypoth6se ne s'accorde 
gufire avec la conception actuelle, r6sum4e plus haut, 
de la synth6se prot6ique. Un changement tr6s net du 
rapport  de radioactivit6 fournie par les deux traceurs 
signifierait au contraire que ce sont de petits fragments 
d'une hydrolyse avanc6e de la prot6ine infus6e: acides 
amin6s et peptides de bas ordre, qui sont r6incorpor6s 
dans les prot6ines tissulaires n6oformdes. I1 y a eu en 
effet un changement tr6s marqu6 du rapport  consid6r6, 
ee qui permit aux auteurs de ces exp6riences d'indiquer 
que les prot6ines inject6es par voie intraveineuse 
doivent ~tre tr6s largement hydrolys6es avant  que 
leurs 616ments constitutifs puissent participer /t la 
synth6se des prot4ines tissulaires propres/~ l 'organisme 
receveur. Le temps moyen pour que la moiti6 de la 
dose inject6e soit catabolisfe, soit la 1/2 dur6e de vie des 
prot6ines, varie de quelques jours /t plnsienrs mois. 
L 'administrat ion de prot6ines, ou de polypeptides en- 
gendre un retard inddsirable dans le d6marrage de la 
n6osynth6se prot6ique. 

Cette notion est primordiale pour l 'al imentation 
protidique parent6rale qui devra se r6aliser sous la 
forme d'infusions intraveineuses de solutions 6quili- 
brdes d'acides amin6s. Dans l 'alimentation normale par  
voie orale, l 'apport  ad4quat en acides amin4s d6pend 
de la quantit6 et de la qualit6 des prot6ines alimen- 
taires. I1 n 'est  pas possible de donner une valeur ab- 
solue pr6cise de la quantit6 n6cessaire de prot6ines 
journali6res: elle varie d 'un individu ~t l 'autre et 
selon les conditions physiologiques momentan6es;  en 
moyenne le besoin peut se calculer par la formule 
approximative suivante11:Quanti t6 de prot6ines/jour 
(en g) = 2,75. Poids (kg) °,vS. 

De toute fa~on, le problbme de la quantit6 de pro- 
t6ines est un probl6me de qualit6, il e n f a u t  d ' au tan t  
moins qu'elles sont plus efficaces. Cette qualit6 s 'ex- 
prime par la valeur nutritive des prot6ines, soit leur 
capacit6 de promouvoir  la croissance ou le renouvelle- 
ment  des tissus par  l 'utilisation optimale pour la syn- 
th6se prot6ique des acides amin6s qu'elles contiennent. 

La valeur nutritive englobe deux facteurs distincts 
que nous examinerons suecessivement: la digestibilit6 
et la valeur biologique. 

La digestibilit6 se d6finit par le rapport  existant 
entre les 616ments protidiques r6sorb6s et ing6r6s. Elle 
dfpend de l 'activit6 protdolytique exo- ou endocellu- 
laire du tube digestif et des possibilitfs de l 'absorption 
intestinale globale. I1 est actuellement connu qu'en 
plus de la r6sorption principale sous la forme d'acides 
aminds libres, une faible proportion de polypeptides et 

it) S. FLEISC11ER, A. LIETZE, H.  ~'VALTER et  F .  HAUROWITZ, Proc .  
Soc. exp.  Biol. Med. 701, 160 (1959). 

n S. BROBV, Bioenergetics and Growth (Reinhold ,  New Y o r k  1945). 
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de prot6ines peut traverser la paroi intestinale. Cette 
fraction doit subir une digestion ult6rieure pour pou- 
voir participer A ta synth~se prot6ique sous la forme 
oblig6e d'acides amin6s libres. A la digestibilit~ est lide 
la notion primordiale de la simuttan6it6 de l 'apport en 
acides aminds essentiels n6cessaires ~ la mise en marche 
des m6canismes de synth6se. C'est/t CANNON 1~ que l'on 
doit la d6monstration ta plus frappante de la ndcessit6 
de cette simultan6it6. CA~'ON a en effet remarqu6 que 
si l 'on donne ~ des rats pr6alablement soumis ~ un r6- 
gime pauvre en prot6ines, la moiti6 des acides amin6s 
essentiels ~t la lois, puis l 'autre moiti6 apr6s un certain 
laps de temps seulement, on enregistre une perte d'ap- 
p6tit suivie d'une chute imm6diate et trhs marqu6e du 
poids. Alors que les animaux d'un groupe tfmoin re- 
cevant les m~mes acides amin6s essentiels dans les 
m~mes proportions mais en une seule fois, s'alimentent 
normalement et reprennent r4guli6rement du poids. 

Pour que l'organisme puisse utiliser pleinement les 
616ments de haute valeur biologique que sent les acides 
amin6s, il est absolument indispensable qu'il y air 
simultan6it6 de Iib6ration et de transport de tousles  
acides amin6s essentiels jusqu'aux lieux de synth6se. 

La valeur biologique indique quelle proportion des 
616ments protidiques r6sorb6s est retenue pour la syn- 
th~se prot6ique. Cette valeur d6pendra d'une faqon 
assez 6troite, de la composition en acides aminfs de la 
prot6ine pour autant  que les particularit6s de la diges- 
tion et du transport aient respect6 l'6quitibre initial. 

Chaque jour les acides amin6s essentiels doivent ~tre 
fournis 5. nouveau ~t l'organisme, en quantit6 et propor- 
tions convenables, accompagn6s des 616ments proti- 
diques d6js. mentionn6s. L'absenee d'un ou de plu- 
sieurs de ces acides amin6s essentiels ralentit la syn- 
th6se prot6ique et conduit 5. la destruction d'une 
importante proportion des autres acides amin6s de la 
di6te avec formation et exer6tion d'urde. 

Ainsi une corr61ation directe existe entre le taux 
d'616ments protidiques retenus dans le corps et le 
spectre d'acides amin6s essentiels fournis par les pro- 
t6ines alimentaires. 

La valeur nutritive int6gre les donn6es de la valeur 
biologique et de la digestibilit6; elle permet une carac- 
t6risation pr6cise du type de prot6ine alimentaire con- 
sid6r6 et refl6te les possibilit6s d'utilisation cellulaire 
des acides amin6s qui en sont issus. 

La vateur nutritive des aliments peut s'exprimer en 
proportion d'une valeur th6orique id6ale. Dans cette 
6chelle des valeurs, on trouve en premier rang entre 
90 et 97% les prot6ines du lait maternel et des oeufs, 
suivies par celles du lait de vache, des fromages, des 
viandes et des poissons comprises entre 80 et 90%. La 
levure est une source int6ressante de prot6ines avec 
une valeur de 77%, puis plus bas se situent le b16 eom- 
plet et le riz non d6cortiqu6 (auxquels il manque la 
thr6onine et la lysine) et enfin la farine blanche avec 
54% seulement. 

L'apport protdique alimentaire devrait se rfipartir 
sur les trois repas de la journ6e pour que l'utilisation 
soit optimale. Les prot6ines v6g6tales prfisentent 
souvent une r~partition d6s6quilibr6e pour l 'homme en 
acides amin6s essentiels. 

Ce n'est que par un m~lange judicieux de diverses 
sources de prot6ines v6g6tates de composition compl6- 
mentaire prises en grande quantitd que l'on obtient une 
alimentation dquilibr~e, ~t moins d 'ajouter  aux aliments 
d'origine v~g~tale Ies acides d6ficients qui s 'obtiennent 
actuellement en grande quantit6 par synthfise chimique 
totale. Ainsi l 'adjonction de lysine et de thr6onine en 
proportions convenables dans le riz et le pain, aug- 
mentent consid6rablement leur valeur nutritive. 

Les relations entre les protNnes alimentaires et les 
prot6ines corporelles sont de caractgre dynamique; un 
incessant remplacement des unes par les autres fait 
pattie de ce mouvement rapide de synth~se et de 
d6gradation de la mati~re vivante, 

Toutes les protdines du corps, 5. part celles du tissu 
nerveux et du tissu conjonctif, peuvent 6tre utilis6es 
pour les besoins du renouvellement et participer ainsi 
5. la r~serve g6n~rale des 616ments prot~iques. 

I1 a 6t6 cependant observ6 que certaines protNnes 
tissulaires peuvent plus rapidement que d'autres ~tre 
r6versiblement infiuene6es par la quantit6 et la qualit6 
des prot6ines de la di~te. Cette faible fraction des pro- 
t6ines corporelles qui est mobilis6e dans les 24 h 
suivant le d~but du jefine prot6ique a ~t6 d~nomm6e: 
rdsetve prot6ique labile. R6serve protdique et non 
protidique car il n 'y  a pas d'accumulation d'acides 
amin6s libres dans les tissus. 

Le plasma, le foie et le pancreas participent h la r~- 
serve labile, mais c'est la muqueuse intestinale qui 
intervient en premier lieu. NASSET ~ l'a d6montr6 en 
observant qu% la suite d 'un repas sans protdines, la 
lumi~re intestinale contient tout de mSme un m61ange 
d'acides amines comparable ~ celui r6sultant d'un repas 
protNn6. Cette presence ~tonnante d'acides aminds 
s'explique par le transfert de quantitds appr6ciables de 
prot6ines endog~nes dans le lumen. Ces prot6ines 
proviennent de l'intense desquamation des cellules 
6pitMliales des muqueuses digestives, des sdcr6tions 
digestives de mucoprot6ines et d'enzymes, des sucs 
gastrique, intestinal et pancrdatique, ainsi que d 'une 
faible s6cretion possible de prot6ines plasmatiques dans 
le tube digestif. L'importance des 6Mments prot6iques 
transf6r6s chaque jour dans la lumi~re intestinale d 'un 
adulte sain est de l'ordre de 50 5. 100 g qui sent scind6s 
en acides amin6s et r6sorb6s pour la plus grande partie, 
l'61imination f6cale ne d@assant pas 10°/o . 

x2 p. R. CANNON, Recent Advances in  Nutr i t ion .  Porter  Lectures ,  
Series 14 (Univers i ty  of Kansas  Press, Lawrence  1950). 

13 E. S. NASSET, J.  AIII. med. Assoc. 161, 172 (1957). 
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Ainsi, d 'un certain point de vue, tous les  ~tres hu- 
mains sont carnivores et le concept usuel du vdgd- 
talisme est un mythe! 

Habituellement les acides aminds issus des protdines 
endogfines se mdlangent/~ ceux de la di~te, les premiers 
contribuant dans une certaine mesure et pendant un 
temps donnd ~ l'am61ioration de la valeur nutritive in- 
trins6que des protdines alimentaires. 

Cette r~serve protdique labile, ~ laquelle les tissus 
musculaires et sanguins peuvent partieiper apr~s le 
foie, le pancrdas et la muqueuse intestinale, est ex- 
tr~mement convoitde. Elte est raise ~ contribution non 
seulement ~ la suite d'une carence de l 'apport pro- 
tdique, comme on vient de le dire, mais dgatement lors 
d'une restriction des nutriments dnergdtiques: glucides 
et lipides; selon la loi de l'isodynamie de RUBNER 14 en 
effet, les protdines peuvent ~tre utilisdes pour satisfaire 
les besoins 6nergdtiques, 1 g de protdines fournissant 
4,1 kilocalories. 

Un dpuisement relatiI des protdines labiles de la 
rdserve va entrainer des rdpercussions gdndratis6es 
lorsque les enzymes sont atteints par le d6faut de 
synthSse protdique, ce qui rend par contre-coup les 
vitamines et les oligo-dldments constitutifs des groupe- 
ments coenzymatiques inefficaces et incapables de dd- 
ployer leurs effets. 

Ainsi la malnutrition protidique peut-elle faire ap- 
paraltre les sympt6mes caractdristiques de ddficiences 
en vitamines ou en oligo-dldments. 

Nous garderons ~ t'esprit cette comptexitd des inter- 
actions mdtaboliques possibles que nous n'avons pu 
qu'effleurer ici, dans nos consid6rations sur l 'importance 
de la nutrition protidique dans divers dtats physio- 
logiques et dans les manifestations pathologiques. 

Des besoins protdiques aecrus apparaissent dans les 
conditions physiologiques ndcessitant une synth&se 
protdique particulifirement intense. C'est le cas dans la 
grande pdriode de croissance qui s'dtend de la nais- 
sance ~ l'~ge adulte, lors de la grossesse pour le dd- 
veloppement du foetus et de l 'allaitement pour la bio- 
synth~se de ce tiquide nourricier pr0digieux, prolonge- 
ment du sang maternel. Aux deux extr~mitds de la vie 
se rencontrent des besoins pressants en dldments pro- 
tidiques dquilibrds, ehez le nourrisson et le prdmaturd 
pour accroitre rapidement leur masse tissulaire et chez 
le vieillard pour contribuer A retarder la fonte cyto- 
plasmique progressive caractdristique de la sdnescence. 
C'est prdcis~ment dans ces dtats de besoins accrus que 
se rencontrent dans nos contrdes Ies signes Ies plus 
frdquents de malnutrition protidique. 

Toutefois, en dehors des dtats physioIogiques spd- 
ciaux, des signes de earences protdiques qui s'extd- 
riorisent tout d 'abord par la fatigue, l'anorexie, l'irrita- 
bilitd peuvent se manifester chez l'adulte, consdquence 
d'habitudes nutritionnelles errondes rdpdt6es chaque 
j our. 

La plupart de ces manifestations pathologiques 
souvent isoldes, se trouvent  toutes rassembldes dans la 
forme la plus sdv~re de la malnutrition protidique: Ie 
kwashiorkor. Kwashiorkor est le nom africain de ce 
mal meurtrier qui atteint actuellement 100 millions de 
jeunes enfants des rdgions tropicales et subtropicales 
des continents africain, asiatique et sud-amdricain. 
Cette maladie est d'ailleurs le m~me que la dystrophic 
des farineux ou Mehln/ihrschaden de l 'Europe centrale. 
L'habitude s'dtait prise au ddbut du si~cle, lorsque des 
diarrhdes apparaissent ehez les nourrissons, de sup- 
primer le lait de leur alimentation et de le remplacer 
par des bouillies ou des ddcoctions de cdrdales; on cons- 
tatait  avec joie une augmentation de poids ee qui inci- 
tait ~ la prolongation de ce rdgime jusqu'au moment 
oh la recrudescence de Ia diarrhde, l 'apparition d'ce- 
d~mes et de dermatoses ndcessitait l'hospitalisation des 
enfants; c'est alors que le Prof. TAILLEXS (Lausanne) 
parlait des ~rdsultats de la terreur du laity). 

Avec le kwashiorkor, te degrd de gravit6 des maladies 
expdrimentaIes sur animaux est at teint;  toutes les 
dtapes d'une affection nutritionnelle de type carenciel 
s 'y trouvent reprdsentdes. 

A l'origine, l'insuffisance nutritionnelle; elte ap- 
parait d~s que la quantitd de protdines contenues dans 
le lait maternel n'est plus suffisante ou apr~s le sevrage. 
L'enfant ne reqoit plus alors que des bouillies de 
manioc, de riz, de ma~'s ou de bananes, Iarineux de 
faible valeur protdique qui font de lui, dans la deuxi~me 
annde gdndralement, un enfant malade. 

Le ddsdquilibre protidique atteindra les premiers ces 
organes ou tissus reconnus pour leur intervention darts 
la r6serve mdtabolique labile et qui, apr~s avoir fourni 
les acides aminds manquant dans la di~te (mais ndces- 
saires & la formation tissulaire incessante) vont s'dpui- 
ser et s'altdrer eux-m~mes. 

En premier lieu intervient l 'atrophie de la muqueuse 
intestinale qui devient si mince qu'elle e n e s t  finale- 
ment transparente. Une insuffisance des enzymes in- 
testinaux, tels la lipase, la trypsine et l'amylase, ap- 
parait, cause prdsumde de diarrhdes frdquentes qui, 
leur tour, aggravent encore l '6tat de ddnutrition et 
amorcent une eercle vicieux. 

Chez l'adulte, l'ulc&re ne pourrait-il pas 4tre consi- 
ddrd comme une ldsion rdsultant de l'impossibilit6 de 
rdgdndration locale de ces parois gastriques ou duodd- 
nales qui fournissent sans cesse leurs protdines consti- 
tutionnelles pour subvenir au ddsdquilibre prolong6 de 
la nourriture ? Une recrudescence marqude des ulc6res 
gastro-duoddnaux en pdriode de guerre et leur frd- 
quenee en tout  temps ehez les vieillards en 6tat de 
ddnutrition en serait la preuve. 

x* M. RUBNER, Die Gesetze des Energieverbrauchs bel der Ern~ihrung 
(Deutieke, Leipzig-Wien 1902). 
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Le foie ensuite, qui apr6s une d6pl6tion des r6serves 
prot6iques labiles pr6sente des infiltrations graisseuses 
progressant du centre des lobules vers leur p6riph6rie. 
Ce d4p6t graisseux 61argit le foie et oblit6re la lumi&e 
de ses sinusoides. Ces alt6rations font penser au foie 
gras qu'il  est ais6 de provoquer chez l 'animal par un 
anti-m6tabolite de la m6thionine: l'6thionine. Or pr6- 
cisdment la farine de manioc est particuli&ement 
pauvre en m6thionine. 

Les variations des taux de tr6s nombreux enzymes - 
en particulier un abaissement de la xanthine oxydase 
et une 616vation de la phosphatase alcaline - ainsi 
qu'une diminution du pouvoir de d6toxication du foie, 
repr6sentent les 16sions biochimiques concomitantes de 
l 'at teinte hdpatique dans le kwashiorkor et dans cer- 
tains r6gimes hypoprot6in6s. 

Toutes les modifications pathologiques 6voqudes de 
m4me que l 'apparit ion de cancers primaires du foie 
d'origine nutritionnelle ont 6t6 elairement observ6es 
exp6rimentalement, mais il est difficile d'6tablir chez 
l 'homme des relations strictes de cause 5. effet entre la 
malnutrit ion protidique et les signes cliniques. 

Cependant il est trhs probable, d6clare le Comit6 
am6ricain de la Nutrition ~s, qu'une d6ficience pro- 
t6ique chez l 'homme conduise 5. une dysfonction 
h6patique. De nombreux cas de cirrhoses sont bien 
connus pour lesquels le r6gime hyperprot6in6 repr6- 
sente la th6rapeutique majeure. L'alimentation dd- 
r6gl6e des alcooliques est pauvre en prot6ines et 
l'aleool par  lui-m~me emp&he la pleine r6sorption et 
l 'utilisation des prot6ines au niveau de l'intestin et du 
foie; dans ce cas de nouveau, c'est la d6nutrition pro- 
t6ique qui peut &re consid6r6e comme l'origine com- 
mune des sympt6mes de cirrhose et d'an6mie tr6s 
souvent associ6s. 

Les causes d'an6mie hypochrome normocytique des 
6tats de d6nutrition et de grossesse par exemple, ou 
macrocytiques observ4es dans le kwashiorkor, sont 
nombreuses, les interactions entre les facteurs capables 
de la susciter multiples, mais il n 'est pas possible 
d'ignorer l'influence de l '4tat nutritionnel protidique 
dans l'6tiologie de cette manifestation. En effet, un 
abaissement de l 'apport  des acides amin6s peut en- 
trainer logiquement, et c'est le cas souvent, une 
synth6se retard6e de l 'hfmoglobine, un d6faut de la 
maturat ion des 6rythrocytes, et, ainsi que des exp6- 
riences personnelles semblent le confirmer, des modifi- 
cations dans le traetus intestinal entrainant une dimi- 
nution des possibilit6s d'utilisation et de transport du 
fer alimentaire. 

L'6quilibre des r6serves prot6iques du plasma est 
aussi atteint  dans le kwashiorkor. La quantit6 totale 
des prot6ines plasmatiques est abaissfe. I1 s'ensuit une 
hypoprot6indmie globale. C'est avant  tout l 'albumine 
qui subit la plus forte diminution en valeur absolue et 
relative. C'est alors qu 'apparal t  un accroissement du 

liquide interstitiel et une tendance marqu6e aux 
oed6mes. 

Les 6tudes trhs r&entes de HOLT et al.iG conduites 
simultan6ment dans 7 pays diff6rents oh r6gne le 
kwashiorkor ont mis en 6vidence la relation existant 
entre la r6serve m&abolique et l ' aminogramme plas- 
matique anormal par 616vation des acides amin6s non- 
essentiels et abaissement des acides amin6s essentiels. 

Les enzymes sdriques sont aussi at teints;  les taux  de 
pseudocholinest6rase, de phosphatase alcaline et 
d 'amylase sont consid&ablement r6duits. 

La diarrh6e &ant  pratiquement toujours pr&ente,  le 
d&6quilibre 61ectrolytique est s6v6re, la chute de 
potassium s6rique repr6sentant la caract6ristique 
majeure 5. mettre en relation avec la d6pl6tion pro- 
t6ique. Les taux  de fer et de cuivre sont bas de m~me 
que ceux de diverses vitamines, principalement la vita- 
mine A. La pr6sence en quantit6 normale de vitamine 
A et de carothne dans le foie du dystrophique et le fait 
que des administrations r6p&6es de vitamine A n'en 
augmentent pas le taux dans le s6rum, parlent en 
faveur d 'un d6faut du m&anisme de transport  de cette 
vitamine par les prot6ines. 

Le kwashiorkor s 'accompagne de dermatoses pella- 
groides dans de vastes r6gions oh la nourriture est 
bas& sur la consommation du mais, pauvre en t rypto-  
phane. Une parent6 6troite existe entre ces manifesta- 
tions et la pellagre, maladie due classiquement 5. une 
avitaminose nicotinique. L'origine commune de ces 
deux affections devient 6vidente lorsqu'on salt que 
l'acide nicotinique est synth6tis6, en grande patt ie par 
les bact6ries de la flore intestinale, 5. part ir  du t rypto-  
phane. 

Si plusieurs autres sympt6mes accessoires sont li& 
au kwashiorkor, la manifestation globale qui en r6- 
sulte est un retard de ddveloppement physique (en 
stature et en poids) et mental. I1 arrive fr6quemment 
que cette manifestation ne puisse se pr6senter. 

Les nombreuses 16sions biochimiques fonctionnelles 
et morphologiques du kwashiorkor livrent, en effet, un 
acc6s facile 5. tout un cort6ge de maladies infectieuses 
- pneumonie, tuberculose, rougeole et d 'autres - qui 
se d6veloppent avec une violence terrible dans ces or- 
ganismes d6biles et les terrassent mortellement. 

Historiquement les infections les plus graves, les 
6pid6mies les plus meurtri&es sont apparues soit 5. la 
suite des guerres, des restrictions alimentaires et de la 
famine qu'elles entrainent, soit dans les r6gions du 
globe souffrant en permanence de la faim. Lots de la 

1~ Food and Nutrition Board, Committee on Amino Acids: Evalua- 
tion o[ Protein Nutrition (Nat. Acad. Sci. et Nat. Res. Council, 
Publ. 711, 1959), 

16 L. E. HOLT, S. E. SNYDERMANN, P. M. NORTON~ E. ROITMAN et 
J. FtNcu, Lancet 1963 ii, 1343. 
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derni~re guerre mondiale, 19% des prisonniers russes 
recevant  des rations alimentaires r6duites et d6s6qui- 
librdes ont dt6 atteint de tuberculose, alors que 1,2% 
seulement des prisonniers anglais mieux nourris, con -  
t ractaient  la maladie. 

I1 est peu d'affections g6n6ralis6es aussi graves que 
le kwashiorkor qui p r&enten t  une gufrison aussi mira- 
culeuse par un seul t ra i tement ;  pour effacer en quel- 
ques semaines le tableau clinique charg6 que nous 
n 'avons fait qu'~baucher,  il est n&essaire et suffisant 
de fournir une di~te complete 6quilibr& quant i ta t ive-  
ment  et qual i ta t ivement  en acides amin6s essentiels. 
L 'app6t i t  revient alors, la d ia r rh& cesse, la graisse 
lib6re le parenchyme h6patique, les prot6ines, en- 
zymes, vi tamines et oligo-616ments s~riques reprennent  
leurs valeurs normales, les ta touages  pellagroides s '6va- 
nouissent, les ced~mes se r6sorbent. Confirmation du 
bien-fondd de l'dtiologie nutrit ionnelle du kwashiorkor 
et de eertaines manifestat ions que nous lui avons 
annex&s,  l 'administrat ion des acides amin6s que l 'or- 
ganisme est incapable d'dlaborer a permis le r6tablisse- 
ment  de la sant6 en favorisant  le renouveau des m6- 
canismes de synth~se protdique. 

Au sein de ces mol&ules lides ~ toute  forme vivante  
que sont les prot6ines, au centre de leur dualit6 fonc- 
tionnelle dynamique  qui en font tour  A tour  des 
61~ments nutri t ionnels et constitutifs se t rouvent  les 
acides amin6s, unit6s de s tructure et traits  d 'union 
n&essaires. 

Ces acides amin6s ont  6galement servi de fil conduc- 
teur ~ notre revue;  nous les avons vu prdsider ~ la 
naissance pr~historique de la vie sur la terre, puis 
part iciper h la synth&se prot6ique selon les vues les plus 
modernes que l 'on s 'en fait, reconnu leur intervent ion 
dans l ' appor t  nutr i t ionnel  6quilib% et soulign6 les 

suites &onnantes  de leur intervention dans la gu6rison 
des carences protidiques. 

Fondement  de la nutri t ion, l ' apport  protidique ne 
pourra d@loyer  ses effets b6n6fiques que dans le cadre 
d 'une  al imentat ion contenant  en proport ions judi- 
cieuses les autres const i tuants :  l 'eau, les glucides, les 
lipides, les vi tamines et les 616ments min6raux. 

Le continuel renouvellement des compar t iments  de 
l 'organisme, le maint ien de son int6grit6 consti tut ion- 
nelle et fonctionnelle, la conservation de la sant6 et la 
persistance d ' un  degr6 de r6sistance suffisant pour  
faire front aux agressions, sont sous la d@endance  
quotidienne de la nutri t ion. 

L 'organisme est capable de s ' accommoder  de cer- 
taines erreurs de composition de la di&e; pour le reste, 
il faut  faire appel aux connaissances approfondies de 
la science de la nutr i t ion dont  les bases biochimiques 
sfires permet tent  actuellement de rep&er et de r~tablir 
les 6quilibres rompus,  et de r6aliser ainsi pleinement 
les indications de cet aphorisme que proposait  HIPpO- 
CRATE ddj~t: <~Que votre  aliment soit votre  principal 
mddicament  ~>. 

Summary. The concept  of the dual funct ion of pro- 
tides (amino acids and proteins), which serve in tu rn  
as nutr i t ional  or consti tut ional  elements, has been 
described. This concept  has been used as the dominan t  
principle in the description of the part icipat ion of 
protides in the beginnings of life on earth. I t  has also 
been used in the description of the latest theories of 
protein synthesis and of the requirements in essential 
amino acids. Finally, the val idi ty  of this concept  and 
its importance in the mechanism of continual  renewal 
of tissues and in the maintenance of the corporal 
physiological integri ty  of the  organism has been under-  
lined by  the description of the various phases of 
kwashiorkor.  

Br~ves  c o m m u n i c a t i o n s  - K u r z e  M i t t e i l u n g e n  - B r e v i  c o m u n i c a z i o n i  - B r i e f  R e p o r t s  

Los auteurs sont seul~ responsables des opinions exprim~es dans ees emnmunieations. - Ffir die kurzen Mitteilungen ist ausschliesslich 
der Autor vcrantwortlich. - Per le brevi comunicazioni & responsabile solo l'autore. - The editors do not hold themselves responsible 

for the opinions expressed by their correspondents. 

2 - A m i n o -  1 , 4 - n a p h t h o q u i n o n e - N  4 , 2 -  
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2 - A m i n o n a p h t h a l e n e  

The subcutaneous injection of aged oil solutions of 2- 
aminonaphthalene into mice was shown by BONSER et al. 1 
to cause sarcomas in 63% of the mice compared with 8% 
in a group injected with a freshly prepared solution. These 
aged solutions were characterized by the development of a 
red coloration. 

Irradiation of solutions of 2-aminonaphthalene in 
methanol in the presence of air (254 m#) resulted in very 
dark red solutions from which a few milligrams of a red 
crystalline product was obtained after repeated column 
chromatography on alumina and recrystallization from 
petroleum ether 60 90 ° (m.p. 136-138). The IR-spectrum 

I G. M. BONSER, D. B. CLAYSON, J. W. JULL, and L. N. t)YRAH, 
Brit. J. Cancer 10, 533 (1956). 


