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R6sistance  accrue des Sour i s  axgniques  ~ l ' i m m u n o d 6 p r e s s i o n  induite  par une irradiat ion totale 

L'ef fe t  i m m u n o d 6 p r e s s e u r  des r ayons  X a 6t6 d6cri t  
p a r  de I lombreux  au teu r s  ~. L ' i m m unod6pr e s s i on ,  mesu-  
t ab l e  apr6s i r rad ia t ion ,  d6pend  de p lus ieurs  facteurs ,  en  
par t i cu l ie r :  de la dose d ' i r r a d i a t i o n  to t a l e ;  du t e m p s  qni  
s @ a r e  l e o u  les s t imul i  an t ig6n iques  de l ' i r r ad i a t i on ;  de 
la n a t u r e  de l ' an t ig6ne .  BENVENISTE et  al. ~ on t  m o n t r 6  
une  r6s is tance  accrue  des souris ax6niques  ~ l ' e f fe t  im-  
munod6pre s seu r  des cort icoides.  Nous  avons  voulu  savo i r  
si ce t te  r6s is tance  6 ta i t  i nh6ren te  au carac t6re  ax6n ique  
des a n i m a u x  ou ~ l ' agen t  immunod4presseur ,  e t  choisi  
pou r  ce t te  6tude,  les r ayons  X admin i s t r4s  k dose subl6tale .  

Matdriel el mdthodes. 89 souris  ax6n iques  et  93 souris 
ho lox6niques  de lign6e C~H/J, m~les et  femelles gg6s de 
2 ~ 3 mois,  f u r e n t  utilis6es. Les souris ax6niques  6 t a l en t  
61ev6es selon la t e c h n i q u e  hab i tue l l e  2 La  r 6pa r t i t i on  des 
a n i m a u x  p a r  cage 6 ta i t  i den t i que  pou r  les a n i m a u x  ax6- 
n iques  e t  holox6niques .  

Darts la p remi6re  s6rie exp6r imenta le ,  chaque  lot  de 
souris  ax6niques  et  ho lox6niques  fu t  divis6 en 4 groupes  
G1, G2, G3, G4. Trois  groupes  f u r e n t  i r radi6s  respect ive-  
m e n t  une  sema ine  a v a n t  (G1), le jour  m6me (G2) et  une  
semaine  apr6s la  p remi6re  i m m u n i s a t i o n  (G3). U n  groupe  
t6moin  (G4) 6 ta i t  i m m u n i s 6 ,  ma i s  n o n  irradi6.  L a  saign6e 
pou r  l ' 6 tude  de la r6ponse  p r ima i r e  4 ta i t  p ra t iqu6e  une  
semaine  apr6s l ' i m m u n i s a t i o n  dans  les groupes  G1, G2, 
G4;  deux  semaines  apr6s  darts le g roupe  G3. P o u r  l ' 6 tude  
de la r6ponse  secondaire ,  la p remi6re  et  la deux i6me  im- 
m u n i s a t i o n s  6 t a i en t  espac6es de 7 jours,  e t  la saign4e 
6 ta i t  p ra t iqu6e  une  semaine  apr6s la  deux i6me i m m u n i s a -  
t i on  dans  les 4 groupes.  

La  deux i6me  s4rie exp4r imen ta l e  ne  c o m p o r t a i t  que  
2 groupes.  L ' u n  6 ta i t  irradi6, puis  i m m u n i s 6  deux  lois:  

Tableau I. Taux d'anticorps agglutinants anti H mesur6 au eours 
~le la r6ponse primaire 

R4ponse n Ax4niques Holox4- 
primaire niques 
anti H 

Groupe 1 11/11 0 ~ NS 0,50 ~ 6]10 
Groupe 2 10/10 0,20 ~ NS 1,00 = i0/10 
Groupe 3 10/10 5,50 (NS) "NS 5,00 (NS) 10/10 
Groupe 4 10/10 5,00 NS 4,70 10/10 
(t6moin) 

Les limites de signifieativit6 ont 6t6 calcul6es par le test-t Student: 
p _< 0.5; b p _< 0.01; o p < 0.001. Les indications entre parentheses 

se rapportent au groupe t~moin, n, nombre d'animaux survivants/ 
nombre total. 

7 jours  e t  14 jours  apr6s  l ' i r r a d i a t i o n ;  et  saign~ chaque  
sema ine  p e n d a n t  3 semaines  cons6cut ives ,  /~ p a r t i r  du  
146me jour  apr~s la  p remie re  i m m u n i s a t i o n .  L ' a u t r e  
groupe c o n s t i t u a i t  le t 6 m o i n  n o n  i r radi& 

Nous  avons  choisi  les an t ig~nes  f l a g e l l a i r e ,  H ~> et  soma-  
t ique  ,O~> de Salmonella typhosa ( I I l s t i tu t  Pas teu r )  
in ject6s  ~ ra i son  de 0,20 ml  du  m61ange, ~ pa r t i e s  6gales, 
p a r  voie  i.p. (1 ml  de c h a q u e  suspens ion  an t ig6n ique  
c o n t i e n t  1 • 10 s corps  bac t6 r iens  tu6s).  Les r ayons  X ou t  
~t6 admin i s t r6s  ~ dose subl6 ta le  (300 R), sous forme d ' u n e  
i r r ad i a t i on  to t a l e  unique .  Chaque  s6rum 6 ta i t  ana lys6  
i n d i v i d u e l l e m e n t  sur  des p laques  de mic ro t i t r age .  Les 
t i t r es  d ' a n t i c o r p s  a g g l u t i n a n t s  a n t i  O e t  H son t  expr im6s  
pa r  l ' i nverse  du  log. 2 de la derni6re  d i lu t ion  posi t ive.  

Rdsultats et discussion. On obse rve  une  i m m u n o d @ r e s -  
sion i m p o r t a n t e  en r6ponse  seconda i re  e t  t o t a l e  en  r6ponse 
pr imai re ,  lorsque l ' i r r a d i a t i o n  pr6c~de ou a c c o m p a g n e  
l ' i m m u n i s a t i o n  ( t ab leaux  1-2;  groupes  1-2). Lorsque  les 
a n i m a u x  sont  immuni s6s  ava i l t  d ' 6 t r e  irradi6s,  la r@oi l se  
i m m u n i t a i r e  est  n o r m a l e  (groupe 3). A l ' i n t6 r ieur  de 
chaque  groupe,  le t a u x  d ' a i l t i corps  mesur6  chez les souris  
ax6niques  et  ho lox6niques  ne diff6re s i g n i f i c a t i v e m e n t  
que dans  le groupe  1 avec  l ' an t ig~ne  H. Dans  le seul 
groupe 1, p a r m i  les souris  holox6niques ,  on p e u t  s ignaler  
u n  t a u x  de mor t a l i t 6  61ev6. 

L a  deuxi~me exp6r ience  conf i rme  la  pIus  g r a n d e  r6sis- 
t ance  des souris ax6niques  ~ l ' i m m u n o d 6 p r e s s i o n  radio-  
i ndu i t e  ( t ab leau  3). Les t i t res  faibles  des agg lu t in ines  a n t i  
O en r6ponse  secondai re  (premiere  saign6e) chez les souris  
ax6niques ,  au  cours  des deux  exp6riences,  t r a d u i t  une  
d6press ion t r an s i t o i r e  de la fonc t ion  i m m u n i t a i r e .  7 jours  
plus  t a rd ,  les t i t r es  mesur6s  son t  s t r i c t e m e n t  i den t iques  

ceux des a n i m a u x  t6moins .  L ' 6ca r t  subs i s te  en t re  souris  
t ra i t6es  et  t6moins  chez les a n i m a u x  holox6il iques.  

Ce t r a v a i l  conf i rme  la r6s is tance  ~ l ' immunod6pre s s ion  
et  ~ l ' i n fec t ion  des a n i m a u x  i m m u n i s f s  a v a n t  d '6 t r e  
i r radi6s 1, ~. 

Q u a n d  l ' i r rad ia t io i l  pr6c~de l ' i m m u n i s a t i o n ,  la r @ o n s e  
secondai re  ~ t ' an t iggne  H est  s i gn i f i c a t i vemen t  mo ins  
d6pr im6e chez les souris ax6n iques  que chez les souris  
holox6niques .  La  masse  de t i ssu  l y m p h o i d e  est  p lus  fa ible  
chez les a n i m a u x  ax6n iques  ~. Chez ces souris,  le n o m b r e  
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Tableau II. Taux d'anticorps agglutinants anti Oet  H mesur6s au cours de la r6ponse secondaire 

R4ponse n Ax6niques Holox~- n n Ax4niques Holox6- 
secondaire H niques H O niques 
anti Oet  H O 

Groupe 1 8[8 5,12 ~ �9 2,00~ 5/12 8/8 3,00 (NS) NS 2,00~ 5112 
Groupe 2 8]8 4,62 ~ NS 3,25 b 8[8 8]8 1,50 b NS 1,00 b 8/8 
Groupe 3 8/8 7,00 (NS) NS 6,12 (NS) 8/8 8/8 5,20 (NS) NS 4,25 (NS) 8/8 
Groupe 4 (t6moin) 5/5 8,00 NS 6,75 4]5 5/5 5,80 NS 6,70 4/5 

Les limites de signifieativit6 ont 6t6 ealeul6es par le test-t Student: ~ p _< 0.5; b p _< 0.01; cp <_ 0.001. Les indications entre parentheses se 
rapportent au groupe t6moin, n, nombre d'animaux survivants]nombre total. 
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Tableau III. Taux d'anticorps agglutinants anti O et H mesu%s an cours de la %ponse secondaire 
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R6ponse T/C n Ax6niques Holox6- n n Ax6niques Holox6- 
secondaire TH niques TH TO niques TO 
anti O et H 

l~re saign6e T 12/12 6,33 ~ 1,70 8/12 12/12 2,20 NS 1,00 8/12 
- - N S  b _ _ N S  b _ 

C 8/8 7,60 NS 5,70 8/8 8/8 4,30 NS 5,60 8/8 

26me saign6e T 12/12 5,50 b 2,00 5/12 12/12 6,00 b 1,60 5/12 
_ _ b ~ - - N S  ~ - 

C 8/8 8,37 NS 6,70 8/8 8/8 5,70 NS 5,20 8/8 

36me saign6e T 12/12 6,83 NS 4,00 5/12 12/12 6,08 NS 3,20 5/12 
- - N S  ~ - NS NS - 

C 8/8 9,00 NS 9,37 8/8 8/8 5,62 NS 4,20 8/8 

Les limites de significativit6 ont 6t6 calcul6es par te test-t Student: �9 p < 0.5; b p < 0.01; * p _< 0.001. n, nombre d'animaux survivants/ 
hombre total. T, trait~s. C, t6moins. 

d e  Cetlules disponibles  pour  une r6ponse 50 une s t imula t ion  
ant ig6nique  contr616e est  p r o b a b l e m e n t  plus grand  que 
chez ies souris holox6niques soumises 50 des s t imula t ions  
nombreuses  et  incontr616es. Apr6s i r radiat ion,  l '6cart  
s ' accroi t  en t re  souris holox6niques et  ax6niques,  q u a n t  
au hombre  de cellules i m m u n o l o g i q u e m e n t  comp6tentes ,  
non  engag6es dans  une r@onse  immuni ta i re .  

Sans doute ,  deux  autres  fac teurs  d iminuen t  les r6ponses 
sp6cifiques aux ant iggnes O et  H des souris holox6niques:  
a) la comp6t i t ion  d ' an t iggne  5 entre,  d 'une  par t ,  les ant i-  
g6nes O e t  H, et  d ' au t r e  par t ,  les ant ig6nes non contr616s; 
b) un  effet  i m m u n o d @ r e s s e u r  dfl 50 des produi t s  non  
d6finis du m6tabol i sme bact6r ien 6-1~ 

Comme avec les rayons  X, apr~s i m m u n o d @ r e s s i o n  
pa r  les corticoides,  les souris ax6niques recouvren t  plus 
r i t e  une act ivi t6 immuni t a i r e  normale  que les souris 
holox6niques ~. 

E n  conclusion, il semble  confirm6 par  ce t te  exp6rience, 
que  les souris ax6niqnes  on t  une r6sistance accrue 
l 'effet  immunod6presseur  des rayons  X. 

Summary.  Immu n o d ep re s s i o n  induced by  a suble tha l  
dose of X Rays  is a lways less in  axenic  mice t h a n  in 
holoxenic mice. F r e q u e n t  infect ions of i r rad ia ted  holoxenic  
mice increases the  immunodepres s ive  effect  of X Rays .  
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N o r m a l  H u m a n  B l o o d  T r e a t e d  i n  v i t r o  w i t h  C e p h a l o t h i n .  R e l a t i o n s h i p  B e t w e e n  S e r o l o g i c  a n d  

M e t a b o l i c  A b n o r m a l i t i e s  o f  R e d  B l o o d  C e l l s  

Normal  h u m a n  red cells t r ea t ed  in-vi t ro  w i th  cepha-  
lo th in  under  sui table  exper imenta l  condi t ions  give a 
pos i t ive  di rect  ant iglobul in  (Coombs) test1,2.. These cells 
d isplay  low acety lchol ines terase  (ACHE) activi ty3,  4 and  
impa i red  O2 up t ake  in t he  presence  of me thy l ene  blue 3. 
The m e c h a n i s m  by  which  th is  drug  causes the  above 
effects  has  no t  been fully e lucidated and still  unclear  is 
t he  re la t ionship  be tween  the  serologic and  the  metabol ic  
abnormal i t i es  of t he  al tered red blood cells. The a im of 
the  p resen t  s tudy  is to  inves t iga te  th is  re la t ionship .  

Blood was d rawn  wi th  ac id-c i t ra te -dex t rose  f rom 2 
groups  each of 7 hea l t hy  subjects  and was t r ea t ed  wi th  
sod ium cepha lo th in  (Keflin Lilly) as previously  de- 

s c r i b e d  2, bu t  for var ious  per iods  of incuba t ion  (first 
group of subjects)  or w i th  solut ions of d i f fe rent  concen- 
t r a t ions  (second group of subjects) .  Blood incuba ted  wi th  
saline alone served as a control .  At  the  end of t he  incuba-  
t ion  per iod e ry th rocy tes  were washed  4 t imes  wi th  large 
volumes  of saline. The d i rec t  ant ig lobul in  t e s t  was carried 
out  using commerc ia l  an t i -who le -human  serum (Ortho) 

and was scored f rom ~: to + + + depend ing  upon  the  
degree of microscopic agglut inat ion.  AChE ac t iv i ty  was 
de te rmined  by  the  manome t r i c  W a r b u r g  t echn ique  
according to DE SANI)RE et  al. 5 and O 2 up take  in t he  
presence  of me thy l ene  blue according to OKA and  
PURANEN 6. 
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