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I~tude de la s u c c i n o c y t o c h r o m e - C - r 6 d u c t a s e  et de la c y t o c h r o m e - C - o x y d a s e  dans  le c erveau  
d u  R a t  a u  c o u r s  d u  d 6 v e l o p p e m e n t  

La  b ioch imie  du  d 6 v e l o p p e m e n t  c6r6bral  a fair  l ' ob j e t  
de nombreuses  recherches  chez le R a t  & la p6r iode  
pos tna ta l e ,  mais  ~ no t r e  conna i s sance  peu  de t r a v a u x  on t  
6t6 r6alis6s chez le foetus.  

D u r a n t  le d 6 v e l o p p e m e n t  in t r a -u t6 r in ,  les syn theses  
son t  tr~s i m p o r t a n t e s ;  au n i v e a u  du ce rveau  p a r  exemple  
on  observe  u n  m a x i m u m  de syn thbses  p ro t6 in iques  au 
16e jour  de la ges ta t ion .  R a p p e l o n s  que  rou te  syn th~se  
an imale  n6cessi te  u n  a p p o r t  d '6nerg ie  qui  est  en g6n6ral  
Iourn i  p a r  les mol6cules d ' A T P  forln6es p a r  l ' o x y d a t i o n  
de d ivers  subs t ra t s .  On dev r a i t  obse rve r  une  for te  
ac t iv i t6  e n z y m a t i q u e  des c o n s t i t u a n t s  de la cha ine  
resp i ra to i re  et  une  i m p o r t a n t e  o x y d a t i o n  des s u b s t r a t s  
p roduc t eu r s  d ' A T P .  C e p e n d a n t  p lus ieurs  c o n s t a t a t i o n s  
v o n t  & l ' encon t re  de ces hypo t he s e s :  Chez le R a t  le 
glucose est  la p r inc ipa le  source d '6nergie ,  KO~EN et  al. ~ 
a y a n t  m o n t r 6  que  les acides gras na tu r e l s  f r anch i s s en t  en 
t rgs  faible q u a n t i t 6  le p lacen ta .  La  glycolyse ana6rob ie  
n ' e s t  pas  a u g m e n t 6 e  chez le foetus  de r a t  e. De plus  il 
p r6sen te  une  g rande  r6s is tance  ~ l ' anox ie  s. I1 es t  6gale- 
m e n t  b ien  ~tabl i  que  la  s a t u r a t i o n  en  oxyg~ne du  foetus  
est  inf6r ieure & celle du  n o u v e a u - n 6  & te rme.  

Tou tes  ces obse rva t ions  nous  on t  amen6  & nous  poser  le 
p rob l~me de l 'or ig ine  de l '6nergie  q6cessaire au  foetus  
pou r  ses n o m b r e u s e s  syntheses ,  e t  c ' es t  la ra i son  pou r  
laquel le  nous  nous  sommes  propos6 d ' 6 tud i e r  ce r ta ines  
enzymes  de la cha lne  resp i ra to i re :  La  cy tochrome-c -  
oxydase  (EC 1.9.3.1.) e t  la succ inocy tochrome-c - r6duc tase  
(complexe I I ,  I I I ) .  Nous  r a p p o r t o n s  ici, l ' 6vo lu t ion  de 
l ' ac t iv i t6  e n z y m a t i q u e  de ces deux  enzymes  dans  les 
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Fig. 1. Evolution de l'activit6 sp6cifique de la cytochrome-c r6duc- 
tase dans les h~misph~res c6r6braux du rat du 15e jour de la gestation 
jusqu'X 10 jours de vie. a) [zM de cytochrome-c oxyd6/min/g de tissu 
frais, b) ~M de cytoehrome-c ocyd6/inin/mg de prot6ines. 

h6misphbres  c6r6braux  du  r a t  s par~ir  du 14e jour  de 
ge s t a t i on  j u s q u ' a u  10e jour  de vie pos tna ta l e .  

Matdr i e l  et mdthodes.  Nous  ut i l i sons  des r a t t e s  de race 
S h e r m a n  e t  les por t6es  son t  normal is6es  & 6 a n i m a u x .  
Les a n i m a u x  sont  sacrifi6s p a r  d6cap i t a t i on  e t ] e s  organes  
pr61ev6s sur  glace. On effectue un  h o m o g 6 n a t  & 10% dans  
du  t a m p o n  p h o s p h a t e  de p o t a s s i u m  0,1 M,  p H  7. Les 
pro t6 ines  son t  dos6es selon la m 6 t h o d e  de LowRY 4. 

L ' ac t i v i t 6  sp6cifique de la cy toch rome-c -oxydase  (COX) 
est  mesur6e selon la t e c h n i q u e  de WHARTON et  TZAGA- 
LOFF ~. L ' ac t i v i t 6  sp6cif ique est  expr im6e  en  v M  de 
cy tochrome-c  oxyd6 p a r  ra in  pa r  m g  de pro t6 ines  de 
l ' h o m o g 6 n a t  ou p a r  g de t i ssu  frais. L a  mesure  de l ' ac t iv i t6  
de la succ inocy tochrome-c - r6duc tase  (SCR) est  effectu6e en 
u t i l i s a n t  la m 6 t h o d e  de TISDALE e. Les r6su l ta t s  son t  
expr im6s  en ~ M  de fe r r i ey tochrome-c  r6du i t  p a r  m g  de 
pro t6 ines  de l ' h o m o g 6 n a t  ou p a r  g de t i ssu  frais. 

Rdsul ta ts .  L ' a c t i v i t 6  sp6cif ique de la C O X  (Figure lb)  
fa ible  au 15e jour  de la ges t a t ion  (0,013 tzM de cy tochro-  
me-c o x y d 6 / m i n / m g  de prot6ines) ,  s '6l~ve i r r6gul i~re lnent  
j u s q u ' a u  5e jour  de vie p o s t n a t a l e  pou r  a t t e i n d r e  la va l eu r  
de 0,077 ~M. E n t r e  le 5e et  le 10e jour,  on  observe  une  
16gbre d iminu t ion .  L ' a c t i v i t 6  expr im~e en ~ M  de cyto-  
chrome-c  oxyd6 /min /g  de t i ssu  frais  var ie  de fa~on 
i den t i que  (Figure  la) .  

L ' a c t i v i t 6  sp6cif ique de la SCR (Figure 2b) est  61ev6e 
au  15e jour  de la ges t a t ion  et  a t t e i n t  sa va leu r  m a x i m u m  
au 17e jour  (0,063 ~ M  de cy tocbrome-c  r 6 d u i t / m i n / m g  de 
prot6ines) .  Ensu i t e  l ' ac t iv i t6  chu te  r a p i d e m e n t  pu i squ ' en -  
t r e  ]e 17e jour  et  le 19e jour  de la ges t a t ion  elle passe  de 
0,063 ~ M  ~ 0,008 ~ M  soit  pros de 8 fois moins .  Les jours  
s u i v a n t s  l ' ac t iv i t6  e n z y m a t i q u e  es t  fa ible  et  i den t i que  
celle observ6e au  19e jour  de la ges ta t ion .  

La  courbe  d ' a c t i v i t 6  expr im6e  p a r  g de t i ssu  frais  
(Figure 2a) m o n t r e  le m6me  prof i l  que p r 6 c 6 d e m m e n t  
avec  u n  pie d ' a c t i v i t 6  plus  ne t  le 17e jour  de la ges ta t ion .  

D i s c u s s i o n .  I1 est  in t6 ressan t ,  lorsque l ' on  6 tudie  le 
d 6 v e l o p p e m e n t  d ' u n e  ac t iv i t6  e n z y m a t i q u e ,  de consid6rer  
des espSces p r 6 s e n t a n t  des dur6es  de ges t a t ion  va r i ab le s  
et, de ce fair, des degr6s de m a t u r i t 6  d i f f6rents  s la nais-  
sauce. 

Chez le porc, FLEXNE~7, s a cons ta t6  une  a u g m e n t a t i o n  
des ac t iv i t6s  e n z y m a t i q u e s  de la  COX et  de la SCR dans  
les h6misph~res  c6r6braux  ~ p a r t i r  du  55e jour  de gesta-  
t ion ;  cet  ~ge cor respond  ~ la  p remie re  <~p6riode critique~) 
d u r a n t  laquel le  les neu rob la s t e s  c o m m e n c e n t  ~ acqu6r i r  
les propr i6 t6s  de neu rones  ma tu re s .  Chez le cobaye  o, 
l ' 6 tude  de ces m6mes  enzymes  a pe rmis  de m e t t r e  en  
6vidence une  a u g m e n t a t i o n  rap ide  de leurs ac t iv i t6s  & 
p a r t i r  du  41e jour  de ges ta t ion .  
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Fig. 2. Evolution de l'activit6 sp6cifique de ta succinocytochrome-c- 
r~ductase dans les h~misph~res c~r~braux du rat d u 15e jour de la 
gestation jusqu'~ 10 jours de vie. a) ~zM de cytochrome-e r6duit/min/g 
de tissu frais, b) ~xM de cytochrome-c r6duit /min/mgde prot6ines. 

POTTER 1~ a fair  l ' 6 tude  du  d 6 v e l o p p e m e n t  de la SCR 
et  de la COX sur  les h6misph6res  c6r6braux  du  r a t  
p a r t i r  du  19e jour  de la ges t a t ion  et  jusqu'5.  30 jours  de 
vie p o s t - p a r t u m .  Ces enzymes  p r 6 s e n t a i e n t  une  faible  
ac t iv i t~  jusqll '5. 10 jours  de vie, puts  a u g m e n t a i e n t  
ensu i te  para l l~ lement .  

Le fa i t  que les ac t iv i t6s  de la SCR et  de la COX du 
ce rveau  a u g m e n t e n t  ~ p a r t i r  du  55e jour  de ge s t a t i on  
chez le porc,  du  41e jour  chez le cobaye  et  5~ 10 jours  de 

vie p o s t - p a r t u m  chez le ra t ,  (dates  c o r r e s p o n d a n t  5. la 
m a t u r a t i o n  de l ' o rgane  pou r  les espbces collsid6r6es), 
a m i n e  GRE/;NGARD 11 ~ conclure  que l ' ac t iv i t6  des enzymes  
resp i ra to i res  est  li6e ~ la m a t u r a t i o n  fonctiol lnelle.  

L ' 6 tude  que nous  avons  effectu6e in v i t ro  sur  l ' 6vo lu t ion  
de la COX et  de la SCR nous  a condu i t  aux  c o n s t a t a t i o n s  
su ivan t e s :  La  COX, faible  chez le foetus,  s'61~ve 16gbre: 
m e n t  aprgs la naissance.  P a r  con t re  l ' ac t iv i t6  de la SCR 
est  tr~s 6Iev6e en t re  le 15e et  le 17e jour  de ]a ges ta t ion ,  
p6r iode qui, selon ALTMAN 12, cor respond  au m a x i m u m  de 
m u l t i p l i c a t i o n  des neurones  et  de syn thgse  prot6ique.  
L ' ex i s t ence  d ' u n e  ac t iv i t6  de la SCR d u r a n t  la vie 
foetale  laisse supposer  que  celle-ci n ' e s t  pas  s i m p l e m e n t  
li6e a v e c l a  m a t u r a t i o n  fonct ionnel le ,  ma t s  est  en  r a p p o r t  
avec  la mu l t i p l i c a t i on  cellulaire.  

Les r6su l ta t s  obtellUS i n d i q u e n t  une  d issoc ia t ion  en t re  
les ac t iv i t6s  de la COX et  de la SCR. Nous  aVOllS 6t6 
amell6s 5. faire deux  suppos i t ions :  soi t  la SCR exis te  sous 
deux  Iormes,  foetale  e t  adu l t e  ou b ien  ii exis te  une  
chail le r esp i ra to i re  foetale  poss6dan t  des propr i6 t6s  
diff6rentes.  Af in  d'61ucider ce problbme,  nous  envisa-  
geons de faire une  6rude app ron fond i e  de la SCR chez le 
r a t  d u r a n t  la vie foetale.  

Summary. The  evo lu t ion  of c y t o c h r o m e  c-oxidase  and  
succ inocy toch rome  c - reduc tase  specific ac t iv i t i e s  in  r a t  
b r a i n  before  a n d  a f t e r  b i r t h  ind ica tes  t h a t  enzymic  
d e v e l o p m e n t  could be  re la ted  n o t  on ly  to  f u n c t i o n a l  
m a t u r a t i o n  b u t  also to  t he  cel lular  mul t ip l i ca t ion .  
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Autoconjugates in Tetrahymena 
Studies  on  sexual  r e p r o d u c t i o n  and  t he  genet ics  of 

ci l iates d e m o n s t r a t e d  tile ex is tence  of selfers in  severa l  
species and  m a t i n g  types .  Some i n f o r m a t i o n  a n d  m u c h  
specu la t ion  on  TeXrahymena selfers ha s  been  f o r t h c o m i n g  
in r ecen t  years .  However ,  l i t t l e  is k n o w n  of t he  occur rence  
of selfers d u r i n g  n o r m a l  con juga t ion ,  or w h e t h e r  selfers 
occur  w i t h i n  one or b o t h  m a t i n g  t ypes  of a sexua l  re- 
p roduc t ion .  

Tr i ads  occur  in low pe rcen t age  d u r i n g  n o r m a l  conjuga-  
t ion.  Th i s  s t u d y  deals w i t h  selfers occur r ing  d u r i n g  con- 
j u g a t i o n  (e.g. au tocon juga tes )  a n d  t he  or igin of t r i ads  a n d  
the i r  connec t ion  w i t h  au tocon juga tes .  

3~aterials and methods. M a t i n g  types  I (WH6) a n d  I I I  
(WH52) of syngen  I (ob ta ined  f rom t he  A m e r i c a n  Type  
Cul tu re  Collection) of Tetrahymena pyri/ormis were 
g rown axen ica l ly  accord ing  to  t h e  m e t h o d  descr ibed  b y  
ELLIOTT a n d  HAYES 1 a t  25~ (-r I~ The  o rgan i sms  
were r e m o v e d  to s t a r v a t i o n  m e d i u m  b y  3 successive 
wash ings  followed b y  sho r t  cen t r i fuga t ions  (1600 R P M  

for 1-3 min).  The  s t a r v a t i o n  m e d i u m  was composed  of 
0.005 M t r ic ine  (Sigma) buffer ,  p H  7.4. Cell concen t r a t i ons  
in  s t a r v a t i o n  m e d i u m  were a d j u s t e d  to 100 K l e t t  un i t s  
(fi l ter 54). Cell coun t s  in  t he  cu l tu res  du r ing  e x p e r i m e n t s  
va r i ed  b e t w e e n  1 10.106 cells/ml.  The  e x p e r i m e n t s  were 
pe r fo rmed  a t  30 ~ 

The  m a t i n g  types  were mixed  i m m e d i a t e l y  a f t e r  t he  
b e g i n n i n g  of s t a rva t i on .  I n  each  e x p e r i m e n t  one m a t i n g  
t y p e  was grown w i t h  t r i t i a t e d  t h y m i d i n e .  2 0  tzC/ml of 
t h y m i d i n e - 6 - H  a (27 Ci /mmol,  A m e r s h a m ,  Eng land)  was 
added  2 days  before t he  cells were used in t he  expe r imen t s .  
A n o t h e r  po r t i on  of t he  same a m o u n t  of t r i a t e d  t h y m i d i n e  
was added  12 h before t he  e x p e r i m e n t s  s ta r ted .  Th i s  
t r e a t m e n t  caused all  t he  cells in t he  cu l tu re  to  be  label led  
s ign i f ican t ly  in  t he i r  macro l luc lea r  DNA.  
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