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La s t r u c t u r e  s u b m i c r o s c o p i q u e  des  d6p6ts  de 
s u b s t a n c e  m i n 6 r a l e  dans  la c a l c i n o s e  cutan6e  

e x p 6 r i m e n t a l e  ( c a l c i p h y l a x i e )  1 

L'6 tude  des processus de calcification dans  le t issu con- 
jonct i f  a 6t6 g r a n d e m e n t  facilit6e g la suite de la mise au 
po in t  pa r  SeLYE2 de m6thodes  p e r m e t t a n t  de p rovoquer  
exp6r imen ta l emen t  une calcinose cutan6e (calciphylaxie) 
chez le rat .  Bien que de n o m b r e u x  t r a v a u x  a ien t  6t6 d6jg 
publi6s sur les caract6r is t iques  his tologiques e t  his to-  
chimiques  des divers s tades  du d6ve loppement  de ces 
16sions, leur u l t r as t ruc tu re  n ' e s t  pas  encore connue.  Le 
b u t  de ce t te  brbve communica t ion  est  de pr6sen te r  quel- 
ques observa t ions  effectu6es 5  ̀ce su je t  avec le microscope 
~lectronique,  qui ont  permis  de pr6ciser la s t ruc tu re  sub- 
microscopique des d6p6ts de subs tance  min6rale et  leurs 
relat ions avec les fibrilles de collagSne. 

Des ra t s  9 adul tes  on t  6t6 sensibilis6s par  le d ihydro-  
tachys t6ro l  (Calcamine | Wander )  adminis t r6  pa r  tubage  
gast r ique 5. la dose de 1 mg par  100 g de poids corporel. 
AprSs 24 h, chaque  animal  a regu une in jec t ion  hypoder -  
mique  d6clenchante  de FeCI~ (0,05 mg par  100 g de poids 
corporel).  Les an imaux  on t  6t6 sacrifi6s une semaine  plus 
ta rd .  Le t issu conjonct i f  sous-cutan6 calcifi6 a 6t6 pr61ev6, 
fix6 au p e r m a n g a n a t e  de po tass ium 5  ̀ 0,6% t ampon n 6  ~t 
p H  7,4 selon LUST s, inclus darts l '@on  selon LOFT 4 6gale- 
merit. Les coupes on t  6t6 faites au couteau de d i a m a n t  
avec le mic ro tome Por te r -Blum,  et  observ6es au micro- 
scope 61ectronique Phi l ips  EM 75 C avec ou sans colora- 
t ion au p lomb selon KARNOVSKu a. 

Les c r i s taux  de subs tance  min6rale (Figures 1 et  2) sont  
en forme de minces bStonne ts ,  d ' u n  diam~tre  m a x i m u m  
de 5 n m  et  longs d ' env i ron  50 nm.  Ils sont  d6pos6s A la 
surface des fibrilles collag6nes, isoI6es ou r6unies en pet i t s  
fa isceaux de 140 g 420 n m  de diam~tre.  Ils ne p r6sen ten t  
pas  d ' o r i en t a t ion  pr6f6rentielle par  r appo r t  g Ia direct ion 
des fibrilles, et  leur r@ar t i t i on  est  sans re la t ion ne t t e  avec 
la s t r ia t ion  du collag~ne, i ls  d6borden t  les l imites des 

fibrilles collag~nes et  p6nStrent  plus ou moins  radiaire-  
m e n t  dans  la subs tance  fondamen ta l e  interf ibri l laire  qui 
est  d ' a spec t  homog~ne.  Les faisceaux de fibrilles colla- 
g~nes non  min6ralis6es se vo ien t  diff ici lement,  car ils 
s emblen t  masqu6s  pa r  la subs tance  fondamen ta l e  qui 
appara l t  beaucoup  plus dense que dans  les p r @ a r a t i o n s  
t6moins.  

La subs tance  min6rale est  const i tu6e d ' apa t i t e ,  et  
donne  un d i ag ramme caract6r is t ique de di f f ract ion des 
rayons  X. 

Cette  disposi t ion des cr i s taux en forme de minces 
aiguilles, sans o r ien ta t ion  r6guliSre sur  les fibrilles colla- 
g~nes, est  ident ique  5. celle observ6e lors de 1'ossification 
de m e m b r a n e  au cours de la p6riode foetale par  AscExz i  
e t  t~ENEDETTI 6, YAEGER 7, CAMERON 8 e t  FRANK 9, et  darts 
l 'os cestrog~nique chez les oiseaux par  ASCENZI, FRANCOIS 
et  BOCCIARELL110. Mais les c r i s taux de subs tance  min6rale 
ne sont  pas toujours  u n i q u e m e n t  localis6s sur les fibrilles 
collag~nes; souven t  m~me, les d6pSts les plus pr6coces de 
sels min6raux se fo rmen t  dans  la subs tance  fondamenta le ,  
comme l 'ont  mont r6  ASCENZI et BENEDETTI ~. Lots  de 
l 'ossif icat ion en milieu conjonct i f  darts le maxil laire inf~- 
r ieur  du f e t u s  de chat ,  FRANK 9 a observ6 que la croissance 
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Fig. 1. Cristaux d'apatite d6pos~s irr6guli~relnent sur des fibrilles 
collaggnes. Coupe parall~le aux fibrilles. Micrographie ~leetronique 

x 28 000. 

Fig. 2. Cristaux d'apatite d@os~s irr~guli~rement sur des fibrilles 
collag~nes. Coupe perpendiculaire aux fibrilles. Micrographie ~lec- 

tronique x 28000. 



15. I. 1966 Specialia 19 

des c r i s t a u x  d ' a p a t i t e  d 6 b u t a i t  dans  les fibrilles col laggnes 
e t  se p o u r s u i v a i t  d a n s  la s u b s t a n c e  f o n d a m e n t a l e .  

Q u a n t  s IlOS obse rva t ions  su r  la c o n d e n s a t i o n  de la 
s u b s t a n c e  f o n d a m e n t a l e ,  elles son t  s emblab l e s  h celles de 
YAEGER 7 e t  de TAICUMA ~, qui  c o n c e r n e n t  l 'oss i f ica t ion  de 
m e m b r a n e  et  l 'os pr imai re .  

Enf in ,  la c o n s t a t a t i o n  pa r  d i f f rac t ion  des r a y o n s  X de 
la n a t u r e  a p a t i t i q u e  des d @ 6 t s  de s u b s t a n c e  min6ra le  
conf i rme  les r6su l t a t s  o b t e n u s  p r ~ c ~ d e m m e n t  pa r  SELYE 12. 

Summary. I n  the  calcified depos i t s  of the  e x p e r i m e n t a l  
c u t a n e o u s  calcinosis,  t he  a p a t i t e  c rys t a l s  m e a s u r e  ap-  

p r o x i m a t e l y  5 n m  in d i a m e t e r  a nd  50 n m  in l e ng th ;  t h e y  
are a s soc ia t ed  w i t h  the  col lagen fibrils b u t  w i t h o u t  a n y  
p re fe ren t i a l  o r ien ta t ion .  
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F o r m a t i o n  of a P e c u l i a r  H e m e - P r o t e i n  F r a c t i o n  
in P l a s m a s  C o n t a i n i n g  H e m o g l o b i n  1 

In  the  course  of our  s tud ies  conce rn ing  tile b e h a v i o u r  
of some  p ro t e in  f rac t ions  (hap tog lob in  (Hp), m e t h e m a l b u -  
ra in  (MetAtb),  free h e m o g l o b i n  (Hb)) in p l a s m a  of ch i ldren  
(378 p l a s m a s  examined)  in va r ious  physio logica l  a nd  
pa tho log ica l  cond i t ions  (neona ta l  jaundice ,  t h a l a s s e m i a ,  
fav ism) ,  b y  m e a n s  of s ta rch-ge l  e lect rophoresis ,  we h a v e  
observed  in severa l  i n s t ance s  t he  presence  of a pa r t i c u l a r  
benz id ine -pos i t ive  b a n d  (referred to as 'V') wh ich  does 
no t  co r re spond  to the  a b o v e - m e n t i o n e d  f ract ions .  The  
b a n d  is in a more  a d v a n c e d  poMtion t owards  the  pos i t ive  
pole as c o m p a r e d  to t he  free H b  b a n d  and  is closer to the  
l a t t e r  w h e n  c o m p a r e d  to  t he  MetAlb  b a n d  (Figure).  

Th e  p resence  of the  'V '  b a n d  appea red  closely re la ted  
to t h a t  of free H b  and  was  found  more  f r e q u e n t l y  in t he  
cases  w i t h o u t  H p  (the difference,  however ,  was  no t  
s t a t i s t i c a l l y  s ign i f ican t :  0.5 > P > 0.3). I t s  presence  was  
a l m o s t  c o n s t a n t l y  assoc ia ted  w i th  t h a t  of the  Me tAlb  
b a n d ;  w h e n  the  'V '  b a n d  was  absen t ,  t he  MetAlb  b a n d  
was  p r e v a l e n t l y  a b ; e n t  too (the difference was s t a t i s t i ca l ly  
s ign i f i can t :  Z 2 = 48; P <~ 0.01). 

B o t h  in fu l l - t e rm and  in p r e m a t u r e  new-bo rn  i n f a n t s  
p r e s e n t i n g  free p l a s m a  Hb,  t he  'V'  f rac t ion  appea re d  

more  f r e q u e n t l y  in t he  f i rs t  few da ys  of life; a nd  in th i s  
period i t  was  found  more  f r e q u e n t l y  in tile p r e m a t u r e  
t h a n  in fu l l - t e rm in f a n t s  (the difference,  however ,  is n o t  
s t a t i s t i ca l ly  s ign i f i can t :  0.5 > P > 0.3). I n  n ine  chi ldren  
wi th  t h a l a s s e m i a  m a j o r  t he  'V '  b a n d  was  p r e se n t  on ly  
once ou t  of f ive t ime s  w i th  free Hb.  I n  four  cases of 
f a v i s m  w i th  h e m o l y t i c  crises, t he  'V '  b a n d  was  c o n s t a n t l y  
p r e se n t  up  to t he  f i f th  or s i x t h  d a y  following the  crises. 
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Plasma from 1-day-old premature infant. Starch gel 
electrophoresis in discontinuous system, stained with 
benzidine. 1, Plasma of the premature infant before 
exchange-transfusiom 2, The same plus dithionite. 
3, Plasma of the premature infant after exchange- 
transfusion. 4, Hemolysate from the same premature 
infant. 5, The same plus dithionite. 6, Hemolysate 
from normal adult aged 8 days. 


