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Treatment of T lymphocytes with a variety of agents
inhibits rosetting. These include trypsin?, iodacetate3,
azide?, phospholipase A?, neuraminidase®, sodium cy-
anide?, iodoacetamide?, azathioprine?®, cytochalasin B9,
and antilymphocyte serum?. All these agents have wide-
spread membrane damaging properties or are metabolic
inhibitors and cell poisons. Our observation of a similar
effect with eserine and phospholipase D suggests that the
integrity of membrane-bound cholinesterase is essential
for the bond between SRBC and T lymphocytes. Eserine
specifically inhibits cholinesterase, increases erythrocyte
fragility * and cellular depletion of potassium2 Phospho-
lipase D splits the link between phosphoric acid and
choline in the lecithin molecule and releases cholinesterase
with consequent depletion of membrane-bound enzyme.
Blast cells from patients with acute lymphoblastic
leukemia do not form rosettes with SRBC nor do these
bear surface immunoglobulin determinants® 14, The
failure of such neoplastic cells to form rosettes may
possibly be due to their low cholinesterase activity 1% 16,

There is a growing appreciation that membranes are
dynamic structures that participate in regulatory mecha-
nisms though the precise role played by them is unclear.
The extremely heterogeneous lipid composition, chemistry
and structure are very important to the properties and
functions of membranes. Spin label techniques show that
the lipids of most functional membranes under physio-
logical conditions are largely in a fluid rather than a rigid
state!?. Based on calorimetry!® and X-ray diffraction
studies!?, the phospholipids seem to be arranged asym-
metrically across the two halves of the lipid bilayer. The
integral proteins, as opposed to the peripheral proteins,
are directly involved with the lipids in determining the
structure of the membrane matrix?°, The carbohydrates
apparently project from the outer membrane surface,
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where they may be involved in cell contact and inter-
action. Our studies have shown that cholinesterase exerts
a stabilizing influence on lipoproteins, in the serum?2! as
well as in cell membranes??. It is possible that lipid-
cholinesterase-protein interaction contributes to the
stability and function of surface membrane of cells,
including SRBC and Iymphocytes.

Inhibition of human T lymphocyte-SRBC rosetting
by eserine and phospholipase D suggests that membrane-
bound acetylcholinesterase exerts a modulating influence
on the receptors involved in this phenomenon 23,

Résumé. La formation de rosettes entre les lympho-
cytes T humains et les globules rouges du mouton est
inhibée par 1'ésérine et la phospholipase D. Cela suggere
que l'acétylcholinesterase liée aux membranes influence
les récepteurs impliqués dans la formation des rosettes.
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Défaut d’incorporation du soufre dans le thymus des souris autoimmunes Swan agées

Defect of Incorporation of S in Old Swan Autoimmune Mice Thymus

CLAarRk! a montré qu’il existait un parallélisme net
entre I'incorporation de soufre radioactif dans les cellules
réticuloépithéliales du thymus, sous forme d’un complexe
macro-moléculaire et le taux de multiplication des
thymocytes dans cet organe. Aussi considere-t-il cette
incorporation de soufre comme un test d’activité fonc-
tionnelle thymique. C’est la raison pour laquelle nous
avons utilisé cette exploration chez les souris Swiss

normales et chez les souris autoimmunes Swan?23 pour
étudier I'état fonctionnel du thymus de ces animaux.
Nous avons en effet déja pu mettre en évidence chez les
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Swan un déficit précoce du thymus et des cellules T
objectivé par une chute de l'activité «thymosine like»
circulante* une mauvaise réponse a un Ag thymodé-
pendant: le GRM, une faible réponse des splénocytes a la
PHA, une trés faible compétition antigénique (ce phéno-
méne étant normalement thymodépendant?).

Matériel et technique. Nous. avons utilisé 16 souris
Swiss® et 16 souris Swan. Dans chacun de ces groupes une
moitié des souris est Agée de un mois et I’autre de 7 mois.

Protocole opératorre. Tous les animaux regoivent le
méme jour par voie i.p. 10 uCi de sulfate 35 S de sodium
par g de poids. 12 h aprés les souris sont sacrifiées et la
totalité du thymus prélevée. Ces organes sont ensuite
groupés 2 par 2 dans chaque groupe de souris puis
placés dans 1 ml d’eau distillée et homogénéisés 1 min
environ dans un appareil de Poter. L’homogénat est alors
centrifugé & 12.000 g pendant 30 min 4 4°C, le surnageant
limpide est prélevé; un volume de 0,4 ml de ce sur-
nageant est déposé¢ au sommet d’une colonne de gel de
polyacrylamide: (Biogel, Calbiochem. P2) de 9 X 550 mm.
(La colonne avait d’abord été équilibrée avec du tampon
PO, 0,05 M,pH 7,1 selon SORENSEN) puis élué¢ avec le méme
tampon & une vitesse d’élution de 0,3 ml/min, les fractions
recueillies étant de 2 ml. Le soufre marqué de chacune
de ces fractions est recherché de la fagon indiquée par
Crark ! al’aide d’un scintillateur gamma pour échantillons
liquides (Nuclear Chicago). Les résultats sont exprimés en

cpm x 10~3/thymus
pCiinjectées/g de poids de I’animal

qu’on monmera index fonctionnel.
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Résultats. Le soufre macromoléculaire de Ilextrait
correspondant au soufre minéral incorporé dans les
cellules réticuloépithéliales du thymus se situe dans les
fractions 6 et 7 alors que le soufre minéral libre passe
dans les fractions 12, 13, 14 et 15. Le tableau indique les
résultats obtenus dans les 4 groupes de 8 souris chacun.

L’index fonctionnel n’est pas significativement diffé-
rent pour les Swiss et les Swan de 1 mois par contre la
différence est significative entre les index fonctionnels des
Swiss et Swan de 7 mois ainsi qu’entre ceux des Swiss de
1 et 7 mois et des Swan de 1 et 7 mois (¢ de Student).

Discussion. L’index fonctionnel du thymus des souris
normales diminue significativement avec le vieillissement
mais cette chute est beaucoup plus nette chez les Swan.
Ainsi 'index fonctionnel du thymus des souris Swan
agées de 7 mois est a la fois beaucoup plus bas que celui des
témoins Swiss de méme Age et que celui des jeunes Swan.
Ce résultat va dans le méme sens que ceux que nous
avons déja obtenus chez les Swan, c’est a dire une alté-
ration précoce du fonctionnement du thymus de ces
couris autoimmunes. Le produit macromoléculaire soufré
des cellules réticuloépithéliales du thymus n’est pas
encore identifié. Il peut représenter soit un des éléments
des systémes enzymatiques des cellules réticuloépithéliales
nécessaire a la production de ’hormone thymique, soit
I’hormone thymique elle-méme (ou son précurseur).
Cette derniére interprétation peut s’accorder avec la mise
en évidence par GoLDSTEIN, de petites quantités de
cystéine et de méthionine dans sa thymosine.?

Summary. A diminution of the incorporation of radio-
active S in épithelial cells of the thymus of auto-immune
Swan mice is shown. This defect of incorporation seems
to be in relation to a thymus deficiency.
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Pre- and Postnatal Distribution of Lipids in the Liver of Genetic Diabetic Mice

It is well established that infants of diabetic mothers
are frequently larger than those of non-diabetic mothers.
This increase in body weight was accounted for by an in-
crease in total fat content!. High fat contents in still
born infants of diabetic women were confirmed by direct
estimation? Similar observations were reported in the
fetuses of streptozotocin diabetic rats®. ANGERVALL et al.4

found an increase in neutral fat with no changes in total
lipids in the overweight newborn of alloxan diabetic rats.
On the other hand ,SorLomon? observed no increase in
body lipids of the overweight fetuses of the subdiabetic

" (alloxan) rats. The present study was designed primarily

to examine the pre- and postnatal changes of lipids in the
fetal liver of the normal (Swiss albino) and KK (genetic



