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Th i s  p r e l i m i n a r y  re su l t  i nd ica t e s  t h a t  i P A  e x h i b i t s  a 
p r o t e c t i v e  effect  on  mice  exposed  to  l e tha l  doses of whole-  
b o d y  r ad ia t ion .  T h e  m e c h a n i s m  of r a d i o p r o t e c t i o n  of t h i s  
c o m p o u n d  is no t  k n o w n  a t  t h i s  t ime.  I t  is n o t e w o r t h y  t h a t  
i P A  can  e i the r  s t i m u l a t e  or  i n h i b i t  D N A  synthes i s ,  t r a n s -  
fo rma t ion ,  a n d  mi tos i s  in p h y t o h e m a g g l u t e n i n - s t i m u l a t e d  
l y m p h o c y t e s ,  d e p e n d i n g  on  t he  t i m e  of t r e a t m e n t  a n d  t he  
c o n c e n t r a t i o n  used  ~4,15. Our  resu l t s  show t h a t  i n t e rme-  
d i a t e  c o n c e n t r a t i o n s  of i P A  (0.01 to  0.05 tzg/g b o d y  wt.) 
p r o d u c e  a r a d i o p r o t e c t i v e  ef fec t  in l e t ha l l y  i r r ad i a t ed  
mice.  I t  is sugges ted  t h a t  t h i s  effect  in  mice  b y  i PA  occurs 
t h r o u g h  t h e  s t i m u l a t i o n  of t h e i r  l y m p h o c y t e s .  A d d i t i o n a l  
e x p e r i m e n t s  are  u n d e r w a y  w i t h  i P A  to  f u r t h e r  charac-  
te r ize  t h e  r a d i o p r o t e c t i v e  m e c h a n i s m  of th i s  c o m p o u n d s  ~e. 

Zusammenfassung. (iPA) b e w i r k t  bei  M~usen,  die m i t  
e ine r  l e t a l en  GanzkSrpe rdos i s  b e s t r a h l t  wurden ,  e inen  
Schu tze f fek t .  Diese Ver l i i nge rung  de r  m i t t l e r e n  ~Yber- 

l ebensze i t  w i rd  m i t  e iner  Dos ie rung  v o n  0,01 bis  0,05 vtg/g 
K 6 r p e r g e w i c h t  e r rc ich t .  
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E v o l u t i o n  d u  m 6 t a b o l i s m e  d e s  1 6 c i t h i n e s  dans la m e m b r a n e  6 r y t h r o c y t a i r e  a u  c o u r s  d e  l a  c o n s e r v a t i o n  

du sang  

Les d i f f6ren ts  c o n s t i t u a n t s  du  sang  sub i s sen t  des modi-  
f i ca t ions  au  cours  de la  c o n s e r v a t i o n  e t  il es t  i m p o r t a n t  de 
d 6 t e r m i n e r  l ' d t a t  m d t a b o l i q u e  d ' u n  s ang  apr~s u n  ce r t a i n  
t e m p s  de s tockage.  P lus ieurs  cr i t~res  p e u v e n t  6tre  ut i l is6s 
p o u r  ca rac tdr i se r  ces possibi l i tds  m 6 t a b o l i q u e s  p a r m i  les- 
quels  l ' a c t iv i t6  de la  b io syn th~se  des  phospho l ip ides  dry- 
t h rocy ta i r e s .  Ce t te  b io s yn t hbs e  qui  es t  assez fa ib le  in v ivo  
a 6t6 dtudide in v i t r o  sur  le sang  frais  p a r  i n c o r p o r a t i o n  de 
32p soi t  d a n s  le sang  t o t a l  s so i t  d a n s  les h 6 m a t i e s  ~,3. 
Apr6s  i n c o r p o r a t i o n  de a2p dans  les hdmat ies ,  PAYSANT- 
DIAMENT et  ~OLONOVSKI 2 c o n s t a t e n t  que  les acides phos-  
p h a t i d i q u e s  son t  t r~s  f o r t e m e n t  radioact i fs .  SCHMIDT e t  
al. 3 t r o u v e n t  de p lus  une  r ad ioac t i v i t d  i m p o r t a n t e  d a n s  les 
l y s o p h o s p h a t i d y l 6 t h a n o l a m i n e s ,  les 16cithines e t  les 
sphingomy61ines .  L a  biogen~se des phospho l ip ide s  a dtd 
6 g a l e m e n t  dtudi6e avec  les m e m b r a n e s  d r y t h r o c y t a i r e s :  
OLIVEIRA et  VAUGHAN 4, LANDS e t  al. s, 6 on t  m o n t r d  q u ' u n e  
ac t iv i t6  d ' a c y l t r a n s f d r a s e  p o u v a i t  6t re  raise en  6v idence  
darts les m e m b r a n e s  cel lulai res  des 6 r y t h r ocy t e s  h u m a i n s ,  
l ' ac ide  l inol6 ique  6 t a n t  p r6 fd ren t i e l l emen t  fix6 sur  le car-  
b o n e  2 d ' u n e  1-acyl-glyc6rol  phosphory lcho l ine .  

Pour .  dva luer  l ' 6 t a t  m 6 t a b o l i q u e  de la  m e m b r a n e  glo- 
bu la i r e  au  cours  de la c o n s e r v a t i o n  du  sang,  nous  a v o n s  
6 tudi6  l ' i n c o r p o r a t i o n  de l ' ac ide  l inold ique  p a r  les m e m -  
b r a n e s  d ry th rocy ta i r e s .  

Mdthodes. Nous  a v o n s  ut i l isd le sang  de douze  donneurs ,  
6 h o m m e s  e t  6 femmes ,  pre l6v6 sur  une  so lu t ion  c i t r a t e -  
glucose a y a n t  la  c o m p o s i t i o n  s u i v a n t e :  acide c i t r ique,  
H~O 0,67 g, c i t r a t e  t r i sod ique ,  2 H , O  2,63 g, glucose an-  
h y d r e  2 g, H 2 0  dist i l lde q.s.p.  100 ml.  

450 ml  de sang  son t  recuei l l is  sur  75 m l  de ce t t e  solu- 
t ion ,  le m61ange es t  ensu i t e  divis6 en  5 dchan t i l l ons  con-  
serv6s ~t 4 °C. Les m e m b r a n e s  6 r y t h r o c y t a i r e s  de  c h a q u e  
dchan t i l l on  son t  6tudides au  t e m p s  in i t i a l  e t  au  b o u t  de 
8 jours ,  15 jours ,  29 jours  e t  43 jours .  L a  p r d p a r a t i o n  des 
m e m b r a n e s  es t  effectude pa r  la m d t h o d e  de DODGE, MIT- 
CHELL et  HANAHAN 7 t o u t e s  les opdra t ions  son t  rdalis6es b. 
4°C. Le sang  es t  cen t r i fug6  p e n d a n t  20 miD ~ 1000 g, les 
6 r y t h r o c y t e s  o b t e n u s  son t  l a rds  3 fois p a r  u n  t a m p o n  
p h o s p h a t e  0 , 1 0 9 M  de p H  7,4, puis  h6molys6s  en  t a m p o n  
p h o s p h a t e  0 , 0 0 5 4 M  de  p H  7,4 p e n d a n t  30 rain.  Apr~s 
c e n t r i f u g a t i o n / ~  5000 g p e n d a n t  40 m i n , o n  o b t i e n t  u n  cu- 
lo t  de s t r o m a s  qui  es t  lavd 3 fois p a r  un  t a m p o n  p h o s p h a t e  
0 ,0054M.  Le  culo t  f ina l  es t  plac6 d a n s  3 ml  de t a m p o n  

0 , 0 0 5 4 M  de p H  7,4. On o b t i e n t  une  suspens ion  de m e m -  
b r a n e s  b l a n c h e  ou ldg6rement  rosde, homog6ne  au  micro-  
scope o p t i q u e  e t  d o r m a n t  des images  sa t i s f a i san te s  en  
microscopic  d lec t ron ique  s. Les  pro td ines  de la suspens ion  
m e m b r a n a i r e  son t  dosdes p a r  la  m d t h o d e  du  b i u r e t  ra-  
p ide  9 e t  l ' hdmog lob ine  p a r  la  m 6 t h o d e  de  STORCK et  
ARDY 1°, la q u a n t i t d  d ' h d m o g l o b i n e  p rdsen te  d a n s  les 
s t r o m a s  es t  t ou jou r s  tr~s faible.  

U n  v o l u m e  de  0,5 ml/~ 1 ml  de la suspens ion  de s t r o m a s  
c o r r e s p o n d a n t  ~ 3 m g  de p ro t6 ines  es t  mis  en  i n c u b a t i o n  
p e n d a n t  90 m i n u t e s  tt 37 °C avec  6,25 nmoles  de l inoMate  
de p o t a s s i u m  I*C, 125 vmoles  de  p h o s p h a t e  p H  7,4, 
3 [zmoles de MgCI~, 2 ~moles  d ' A T P  e t  0,1 tzmole de co- 
e n z y m e  A dans  u n  v o l u m e  t o t a l  de 3 ml.  Apr~s  i ncuba -  
t ion,  les l ip ides  son t  e x t r a i t s  du  mil ieu rdac t ionne l  p a r  la  
m d t h o d e  de  FOLCH ~1 e t  f r ac t ionnds  p a r  c h r o m a t o g r a p h i c  
sur  co lonne  d ' ac ide  si l icique,  l '61ution es t  effectude suc- 
c e s s i v e m e n t  p a r  d the r -benz~ne  1:1, 6 t h e r - t t h a n o l  1:1 e t  
m 6 t h a n o l %  L a  f r ac t i on  61ude p a r  le m d t h a n o l  es t  d tudide 
p a r  c h r o m a t o g r a p h i c  sur  couches  minces  de gel de silice G 
avec  le s o l v a n t  ch lo ro fo rme-md thano l - ac ide  acd t ique-eau  
( 6 5 : 2 5 : 8 : 4 )  e t  rdvd la t ion  p a r  l ' iode  ou le rdact i f  de D i t t -  
m e r  modifi612. La  pos i t ion  des  t a c h e s  r ad ioac t ives  es t  in- 
d iqude  p a r  a u t o r a d i o g r a p h i e  e t  la r ad ioac t iv i td  es t  me-  
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Les courbes repr~sentent les moyennes de 6 6chantitlons males et 
de 6 6chantiUons femelles. Les variations individueUes sont indi- 
qu6es pour ehaque temps de conservation. Pour la mesure de 
l'incorporation un volume de suspension membranaire correspon- 
dant ~t 3 mg de prot~ines (0,5 ml ~ 1 ml suivant les pr6parations) 
est plac6 darts le milieu d'incubation suivant: tampon phosphate 
pH 7,4 125 ~tmoles, MgClz 3 ptmoles, CoA 0,1 ~nole, linol6ate de 
potassium xaC aetivit6 sp6cifique 52,9 mC/mmole 6,25 nmoles, le 
volume total est 3 ml. Apr~s incubation pendant 90 min A 37°C 
le m~lange est extrait par chloroforme-m6thanol (1:1), l 'extrait 
est chromatographi6 sur colonne d'acide silicique et la radioac- 
tivit6 de la fraction 6lu6e par le m6thanol est mesur6e. Les r6sul- 
tats sont exprim6s en cpm]mg de prot6ines membranaires. 

sur6e sur  u n  pa s seu r  a u t o m a t i q u e  B i o s p a n  4342 N u c l e a r  
Chicago.  

Rdsultats. La  f r ac t ion  61u6e p a r  le m 6 t h a n o l  h p a r t i r  de 
la c h r o m a t o g r a p h i c  sur  acide  s i l ic ique r e n f e r m e  2 com- 
pos6s essent ie ls  e t  u n  compos~ m i n e u r  s6par6s p a r  chro-  
m a t o g r a p h i c  sur  couches  m i n c e s  de  gel de  sil ice duns  le 
s o l v a n t  c h l o r o f o r m e - m 6 t h a n o l - a c i d e  ac6 t ique -eau  (65: 25 : 
8 :4) .  Les  d e u x  compos6s  p r i n c i p a u x  de  R I  = 0,44 e t  0,33 
o n t  une  r6ac t ion  pos i t i ve  au  r6ac t i f  de D r a g e n d o r f f  
( formule  de BREGOFF e t  a1.13), p a r  c o m p a r a i s o n  avec  les 
Rfs  de phospho l i p ide s  t6moins ,  ils se c o m p o r t e n t  respect i -  
v e m e n t  c o m m e  des  l~c i th ines  e t  des  sphingomy61ines .  

Les  f r ac t ions  m 6 t h a n o l i q u e s  des  e x t r a i t s  l ip id iques  pro-  
v e n a n t  d ' i n c u b a t i o n s  apr~s  d i f f~ren ts  t e m p s  de  conse rva -  
t i on  d o n n e n t  des  c h r o m a t o g r a m m e s  ana logues  sur  couches  
minces  de gel de silice, l ' a u t o r a d i o g r a p h i e  d~c~le une  seule 
t a c h e  r a d i o a c t i v e  c o r r e s p o n d a n t  aux  Mcithines .  L a  mesu re  
de  la  r a d i o a c t i v i t 6  effectu6e sur  la  f r a c t i o n  m 6 t h a n o l i q u e  
t o t a l e  p e r m e t  done  de  d 6 t e r m i n e r  le t a u x  d ' i n c o r p o r a t i o n  
d u  l inol~a te  duns  les 16cithines.  Les  r~su l t a t s  o b t e n u s  son t  
ind iqu6s  d a n s  la  f igure.  

Discussion. L ' i n c o r p o r a t i o n  de l ' ac ide  l inol6 ique  d a n s  
les m e m b r a n e s  va r i e  l a r g e m e n t  avec  les ind iv idus ,  ces 
v a r i a t i o n s  ind iv idue l l es  v o n t  en  s ' a m p l i f i a n t  au  cours  de  la 
conse rva t i on .  C e p e n d a n t  t o u s l e s  6chan t i l t ons  m o n t r e n t  
une  a u g m e n t a t i o n  de  l ' i n c o r p o r a t i o n  p o u v a n t  a l le r  jus-  
q u ' h  3 lois la v a l e u r  in i t i a le  au  cours  des  deux  p remie re s  
semaines  de conse rva t ion .  Cet te  a u g m e n t a t i o n  es t  p lus  
i m p o r t a n t e  chez les h o m m e s  que  chez  les femmes .  Le  t a u x  
d ' i n c o r p o r a t i o n  d i m i n u e  ensu i t e  e t  d e v i e n t  s e n s i b l e m e n t  
6gal  ~ la v M e u r  in i t i a l e  a u  b o u t  de  4 ~ 6 s ema ines  de  con-  
se rva t ion .  O n  p e u t  p ropose r  une  e x p l i c a t i o n  g c e s  va r i a -  
t ions :  l ' ac ide  l inol6ique es t  fix6 p r 6 f 6 r en t i e l l em en t  sur  
l ' a t o m e  de ca rbone  2 du  glyc6rol  d a n s  les phospho l ip ides ,  
WAKU et  LANDS. e on t  m o n t r 6  que  ce t t e  f i xa t i on  p o u v a i t  
~tre  r6alis6e d a n s  tes m e m b r a n e s  6 r y t h r o c y t a i r e s  p a r  une  
t r a n s a c y l a t i o n  l i no l6y l -CoA- l -monoacy l  phosphog lyc6-  
r ide.  L a  b io syn th~se  des  16cithines que  nous  a v o n s  ob-  
serv6e es t  v r a i s e m b l a b l e m e n t  le r 6 su l t a t  d ' u n e  tel le  t r a n s -  
acy la t ion .  P a r m i  les s u b s t r a t s  n6cessaires,  la 1-acyl-gly-  
c 6 r y l p h o s p h o r y l c h o l i n e  n ' ex i s t e  q u ' e n  t r~s  fa ib le  q u a n t i t 6  
d a n s  les g lobules  de  s a n g  f ra is  14. I1 es t  poss ib le  q u ' a u  
cours  de  la  c o n s e r v a t i o n  une  ac t iv i t6  p h o s p h o l i p a s i q u e  A 
conduise  A la f o r m a t i o n  de  tysol6ci th ine ,  a ins i  p o u r r a i t  
s ' e x p l i q u e r  l ' a c c r o i s s e m e n t  de la  syn thgse  d a n s  les pre-  
mieres  semaines .  L a  d i m i n u t i o n  de ce t t e  syn th~se  au  
cours  de la c o n s e r v a t i o n  p o u r r a i t  ~tre  ensu i t e  la  cons6- 

quence  du  v ie i l l i s sement  progress i f  des  g lobules  e n t r a i n a n t  
u n  r a l e n t i s s e m e n t  g6n6ral  de  l ' a c t i v i t 6  m6 tabo l i que .  

P a r a l l ~ l e m e n t  des  mod i f i ca t ions  a p p a r a i s s e n t  duns  la  
m e m b r a n e  au  cours  de la c o n s e r v a t i o n :  apr~s  15 jours  la 
r6s i s tance  o s m o t i q u e  e t  m 6 c a n i q u e  des g lobules  d i m i n u e  
e t  s ' a c c o m p a g n e  d ' u n e  h6molyse  de  p lus  el1 p lus  impor -  
t a n t e .  L a  morpho log ie  s u b i t  6 g a l e m e n t  des  c h a n g e m e n t s ,  
on  obse rve  l ' a p p a r i t i o n  de  fo rmes  cr~nel6es qu i  a u g m e n -  
t e n t  duns  les 15 p r emie r s  jou r s  de  c o n s e r v a t i o n  p o u r  fa i re  
p lace  ensu i te  A des sph6rocytes .  I1 es t  c e r t a i n  que  ces mo-  
d i f i ca t ions  t r a d u i s e n t  des c h a n g e m e n t s  i m p o r t a n t s  aussi  
b i en  darts la  c o n s t i t u t i o n  de la  m e m b r a n e  6 r y t h r o c y t a i r e  
que  duns  son  6 q u i p e m e n t  e n z y m a t i q u e .  I1 s e m b l e  en  t o u t  
c a s q u e  du  p o i n t  de  r u e  de  la  biosynthgse_ des  16cithines 
g lobula i res  les poss ibi l i t6s  m 6 t a b o l i q u e s  de  la m e m b r a n e  
se c o n s e r v e n t  i n t a c t e s  p e n d a n t  d e u x  s ema ines  e n v i r o n  e t  
qu 'e l les  s ' a f f a ib l i s sen t  au-de lg  de ce t t e  p6riode.  I1 se ra i t  
i n t 6 r e s s a n t  d ' 6 t u d i e r  les v a r i a t i o n s  6ven tue l l e s  de  c e t t e  
b i o s y n t h b s e  avec  d ' a u t r e s  m i l i eux  de  conse rva t ion .  

Summary. I n c o r p o r a t i o n  of l inoleic  acid x4C b y  h u m a n  
e r y t h r o c y t e  m e m b r a n e s  a t  d i f f e ren t  s t ades  of b lood  con-  
s e r v a t i o n  was  s t ud i ed  for e v a l u a t i n g  t h e  m e t a b o l i c  s t a t e  
of t he se  m e m b r a n e s .  The  i n c o r p o r a t i o n  was  f o u n d  to  in-  
crease  d u r i n g  t h e  f i r s t  two  weeks  of c o n s e r v a t i o n  for  fe- 
m a l e  a n d  m a l e  blood,  w i t h  i m p o r t a n t  i n d i v i d u a l  v a r i a t i o n .  
However ,  t h i s  increase  was  more  i m p o r t a n t  for  ma le  
blood.  T h e n  t h e  i n c o r p o r a t i o n  dec reased  u n t i l  t h e  end  of 
e x p e r i m e n t a t i o n ,  a f t e r  6 weeks  of conse rva t ion .  
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