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Abstract

Les auteurs out effectue après une irradiation totale de 1200r de rats blancs des deux sexes
des examens hématologiques à la suite d’irradiations ainsi que des examens physiologiques et des
contrôles. Ils n’ont observe de modification importante des facteurs coagulants qu’au troisieme
jour; cette modification était maximum avant la mort, c’est-à-dire au stade terminal. Les temps
de coagulation naturelle ont beaucoup diminué, de même que ceux de la thrombine et ceux de la
thrombine avec le bleu de toluidine, c’est-à-dire que l’héparine libérée ( = antithrombine semblable
à l’héparine) a diminue. Pour les facteurs V et VII et en particulier pour la prothrombine on
a observe un fort accroiement de la concentration. Les auteurs pensent que ceci est explicable
par le fait que la décomposition des tius pendant l’irradiation entraine la libération de kinase et
d’autres activateurs dans la circulation sanguine, ce qui provoque une anoxemie des tius. D’autres
expériences sont en cours en collaboration avec de nombreux spécialistes et instituts.
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La medecine et l'hematologie nucleaires sont aujourd'hui l'une des branches
les plus importantes de la medecine. Mais il y a deja de nombreuses annees
que des problemes partiels de la radio-hematologie ainsi que certains facteurs
coagulants ont ete etudies pendant l'irradiation per divers auteurs (entre autres
ADAMS\ BELLER', POVERO, CAVIGLIAS

, GUNTHER et coll!, SZIRMAIll
• Dans Ie

livre de 589 pages que l'un denous (SZIRMAI) a realise et qui sera publie cette
annee (1965) par l'Academic Press-New York, sont discutes tous les details.
Dans la preface, Ie Professeur G. De Hevesy, Prix Nobel, a resume tous les
problemes.

Depuis 1952, nous avons personnellement etudie diverses questions radio
hematologiques et relatives a la radio-physiologie des coagulantsll

•
6 et nous avons

fait des compte-rendus sur plusieurs de ces problemes. Nous avons entre autres
enregistre divers facteurs coagulants sanguins lors d'irradiations au radium, par
les rayons X ou autres aussi bien sur des etres humains qu'a l'aide d'experiences
realisees sur des animaux7

,8.16.17. Entre 1956 et 1958 un de nous (SZIRMAI) a
etudie sur des rats la coagulation naturelle, la coagulation de la thrombine avec
et sans bleu de toluidine (T. A. T.), c'est-a-dire Ie niveau d'heparine liberee
( = antithrombine semblable a l'heparine), la prothrombine, les facteurs V et
VII apres irradiation totale de 1200 r (jusqu'a la mort·3,...",5 jours) et l'effet selon
RAjEWSKI9

, c'est-a-dire apres 3 ou 3,5 jours.
Les examens devaient nous permettre d'approfondir quelques examens

effectues apres irradiation au radium et par rayons X.
Camme pour nos experiences precedentes, SZIRMAI, nous avons utilise des

rats blancs males et femelles de la meme souohe, pesant de 180 a 230 g, et
ayant ete soumis aux memes conditions. Les animaux ont ete repartis en petits
groupes, puis soumis a une irradiation de 1200 r OD; Les resultats obtenus
sont portes dans Ie tableau 1. Nous avons saigne les rats aux dates indiquees

* Adresse present: 11. Adolf Kronerstr. Stuttgart, Allemagne Occidentale
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dans Ie tableau (coupe du coeur sous narcose a l'ether apres l'irradiation).

Table 1

Nomber Nombre d'heures Nomber Nombre d'heures

d'animaux apres d'animaux apres
I'irradiation I'irradiation

6 9 8 66
14 23 15 72
22 46 10 74
14 49 3 77
16 51 8 80

5 56

Le sang fut melange avec 3,8% d'une solution de citrate de soude
(SCHWICKll

). Pour la coagulation naturelle nous avons utilise du sang et une
solution de dhlorure de sodium physiologique, aussi bien pour l'emploi du sang
des animaux irradies que pour colui des animaux de contrale non-irradies.
Pour l'irradiation on peut utiliser Ie Siemens-Tuto-Stabilivolt, 190 kV, 10 rnA,
correspondant au filtre de cuivre de 0, 5 mm, 0, 9 mm Cu HWS, rendement de
42 r/ min. FHA 50 em.

METHOOOLOGIE

Pour la coagulation naturelle, nous avons melange sur la lame porte-oojet
(1: 1) Ie sang avec une solution de chlorure de sodium physiologique (0,85%)
et enregistre la formation de filaments de fibrine.

Pour Ie temps de coagulation de la thrombine (= Th. Z) et pour la coagu
lation de la thrombine avec T. A. T., c'est-a-dire Ie niveau d'heparine liberee
( = antithrombine semblable a l'heparine), nous avons employe une solution de
thrombine et une solution de chlorure de sodium physiologique que nous avons
prepare avec de la thrombine en poudre avant l'examen. Cette solution etait
assez concentree pour qu'une coagulation s'effectue en 20-22 secondes. Pour
la determination de T. A. T., nous avons etudie Ie Th. Z. avec et sans deter
mination de T. A. T. et indique avec Ie plasma etudie Ie contrale, les animaux
irradies et les differences du niveau d'hedarine liberee (SZIRMAI10

).

La determination de la prothrombine a ete realisee selon la methode a
deux phases de RIEBENll avec la modification selon SCHULTZEll

• La determina
tion des Facteurs V et VII a ete faite selon la methode de Koller et colI. souvent
decrife et legerement modifiee (SZIRMAIll) et avec Ie reactif pour facteurs V et
VII des laboratoires Behring Werke pour une determination rapide. Pour la
recalcification, nous avons utilise comme toujours la solution m/40 Ca Clz.
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Pour la coagulation naturelle de l'antithrombine sembIable a l'heparine, de
la prothrombine et des facteurs V et VII, nous n'avons observe sur les animaux
indiques dans Ie tableau I aux heures indiquees apres l'irradiation de difference
importante par rapport aux animaux contrOles ni Ie premier ni Ie deuxieme jour.
A partir du debut du troisieme jour, les temps de coagulation naturelle devinrent
de plus en plus courts, Ie niveau d'heparine liberee diminua, la prothrombine
augmenta et on observa une concentration des facteurs V et VII. Au bout de
72 heures, l'augmentation de la prothrombine etait de 15096 et, au bout de 80
heures, elle etait de plus de 21096. L'augmentation de la concentration du
facteur V n'etait pas aussi importante (17096 et celle du facteur VII l'etait
encore un peu moins (14096). Ce sont les valeurs que divers auteurs et moi
m~me avons indiquees des 1951. Les indications en secondes auraient ete plus
exactes, mais der souci de clarte nous les avons calculees en pourcentages.

DISCUSSION DES RESULTATS

La bibliographie indique divers resultats. Mais il faut precicer qu'on a
employe d'autres doses d'irradiation et parfois aussi des irradiations d'un autre
genre. Dans quelques cas, seuls 1 ou 2 facteurs ont ete examines. Comme
les indications donnees dans la bibliographie l'indiquent, des irradiations plus
fortes' entrainent toujours une multiplication des activateurs. Plus longtemps
ces doses d'irradiation sont employees et plus tard on enregistre lors des experi
ences une multiplication plus importante des activateurs. Lors de l'irradiation
therapeutique de tumeurs chez des sujets humains, les auteurs ont observe une
importante augmentation des activateurs, en particulier de la prothrombine;
AMANIERA et BERLIGLIA1s

, DONNER1
" BIRKNER, FREY et TRAUTMANN1b

, GUNTHER
et coIl'. ont trouve une multiplication des activateurs chez des rats irradies. 11s
expliquent ce fait en partie par des modifications organiques et en partie par
d'importants troubles de regulation; mais on ne connait pas encore tous les
processus. Lors de mes recherches6 avec irradiation au sadium (1952) relatives
au cancer des orgaries genitaux, j'ai observe que la dose de 1'irradiation, l'ano
xemie des tissus, Ie stade et la decomposition de la tumeur, la kinase ayant
penetre dans la circulation sanguine- c'est-a-dire la dose d'activateur, la resistance
du malade, l'emplacement de la tumeur et Ie systeme nerveux jouent aussi un
rOle important dans les processus de coagulation. Nous estimons que Ie m~me
facteur joue egalement un rOle lors des experiences actuelles relatives a une
activite accrue et une inhibition reduite; simplement, il ne s'agit pas ici de la
decomposition d'une tumeur, mais de la decomposition des tissus causee par
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l'irradiation18
•

D'autres expenences dans ce domaine sont encore en cours; nous les
realisons en collaboration avec la clinique de therapie de l'universite d'Istanbul
(Dr. B. BERKADA et Dr. G. AKODAN); (Dr. De WINTER), Ie Sussex Country Hospi
tal Sussex Radiotherapy (Angleterre), la clinique radiologique du Biirgerhospital
(Prof. Dr. HELLRIEGEL, irradiations) de Stuttgart ainsi qu'avec les autres services
deja indiques aux Etats-Unis et en Angleterre.

Nous voudrions remercier ici tous ces collaborateurs, ainsique les services
scientifiques des fabriques de produits pharmaceutiques LEDERLE (Etats-Unis ct
Allemagne), Behring Werke (Marburg, Lahn), HOECHT (Francfort), Deutsche
Hoffmann La Roche et Ie R. C. du I. N. E. (Londres) pour leur aide et leur
appui (21-21).

RESUME

Les auteurs out effectue apres une irradiation totale de 1200r de rats blancs
des deux sexes des examens hematologiques a la suite d'irradiations ainsi que
des examens physiologiques et des contr6les. Ils n'ont observe de modification
importante des facteurs coagulants qu'au troisieme jour; cette modification etait
maximum avant la mort, c'est-a-dire au stade terminal. Les temps de coagu
lation naturelle ont beaucoupdiminue, de meme que ceux de la thrombine et
ceux de la thrombine avec Ie bleu de toluidine, c'est-a-dire que l'heparine liberee
( = antithrombine semblable a l'heparine) a diminue. Pour les facteurs V et VII
et en particulier pour la prothrombine on a observe un fort accroissement de la
concentration.

Les auteurs pensent que ceci est explicable par Ie fait que la decomposition
des tissus pendant l'irradiation entraine la liberation de kinase et d'autres acti
vateurs dans la circulation sanguine, ce qui provoque une anoxemie des tissus.
D'autres experiences sont en cours en collaboration avec de nombreux specialistes
et instituts.
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