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Cholinestérase du sérum
sanguin en milien basique

Cholinestérase du sérum
sanguin en milieu acide

cm3 NaOH N/200 em?® NaOH N/zoo

19 1,453 10 1,37
2% 1,19 2° 1,25
3" 1,74 3° 1,67

Sensibilité de la méthode:

Nous avuns fait plusieurs essais en double, soit essais
A blanc, soit dosages de la cholinestérase du sérum
sanguin et avons pu constater que les résultats ne dif-
ferent jamais de plus de 59,.

Valeurs de Ihydrolyse de Pacélylchaline exprimées en em® NaOH N[200

1,32 1,33 }
Solutions aqueuses d’acétylcholine 1,32 } 1,21
(0.2 cm® & 25%) 1,46 } 1,081
1,395} 1,091}

Valeurs de Uhydrolyse de Pacétylcholine exprimées en cm® NaOH N (200

2,209} 2,17}
En présence de sérum sanguin 2,33 2.2
; [
0,2 cm®) 1,797
1,8(]6}

Comme le galvanométre accuse des déviations encore
appréciables 4 des concentrations d’acétylcholine de 3 &
4 mg %, nous avons pu suivre aisément I’hydrolyse spon-
tanée de acétylcholine & cette concentration en diluant
Ia soude caustique & la concentration de N/500. Ceci nous
a permis d’étendre la méthode au dosage de la cholin-
estérase des globules sanguins. En effet, B. MENDEL et
H. RupnNev?!, ainsi que B. MENDEL, D. MUNDELL et
H. RUDNEY? ont pu mettre en évidence que l'activité
de la cholinestérase des globules sanguins est maximale
4 la concentration de 3 mg % d’acétylcholine.

La figure 2 nous donne deux courbes:

10 de I'hydrolyse spontanée de I'acétylcholine & cette
faible concentration;

2° de I'hydrolyse de l'acétylcholine cu présence des
globules” sanguins (0,2 cm?},

Nous communiquerons dans un travail détaillé les
résultats de nos observations concernant la cholin-
estérase du sérum sanguin, des globules sanguins et des
tissus. A. L. Deravnois et H.Casier

Institut ]J. F. Heymans de Pharmacodynamie de
I'Université de Gand, le 15 janvier 1946,

Swmmary

A simple very sensitive and usefull method is describ-
ed for the potentiometric micro-determination of the
cholinesterase of blood serum, globules and tissues, using
an ordinary potentiometer and an antimonium electrode.
This method makes it possible to determine the cholin-
esterase in solutions of acetylcholine down to 3 mg %,.

1 B. MeExpEL et H. Rubpney, Biochem. J. 37, 69 (1948]).
2 B, MexnpEeL, D, Moxnernn et H, Runxney, Biochem. J. 37, 473
(1943},
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Substanzen mit askarizider Wirkung

Natiirliche Insektizide wurden schon verschiedent-
lich, zam Teil mit Erfolg, als Anthelmintika versucht—3,
Es schien uns deshalb interessant, auch das DDT auf
seine anthelmintischen Eigenschaften zu priifen, ins-
besondere da dieser Stoff fiir den Warmbliiter weit-
gehend ungiftig ist%5, Bei der Testierung der Substanz
in 1%,,-Suspension in Bunge-Losung® an Schweine-
askariden (Ascaris lumbricoides) nach Lamson? und
Mitarbeiter oder am Regenwurm nach JENKINs® oder
StrauB? iiberlebten die Wiirmer aber eine Einwirkungs-
zeit von 7 Stunden ohne irgendwelche Schidigung.

Nach diesem negativen Resultat wandten wir uns dem
Stoff I zu, der unter dem DRP. 673246 als Insektizid
cingefithrt wurde. Bei der Priifung stirbt der Regenwurm
in einer Konzentration von 1:5000 nach 2—3 Minuten
unter heftigsten Zuckungen. Ebenso wirksam erwies
sich das Benzolderivat 11 und die Tolylverbindung II1.
Auch an Askariden erwiesen sich die drei Verbindungen
als gut wirksam.
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I: Ry=H; Ry=Cl

11: R;=H; R,=H
III: R;=H; Ry=-CH;
IV: R,=~COCH,CH,CO,H; R,=-Cl
Vi Ry=—COCH,CH,CO,H: Ry~ H
Vi: R=-COCH,CH,CO,H; R,=CI,

Wic aus der untenstchenden graphischen Darstel-
lung ersichtlich ist, erreicht die Wirkungsstirke der
Substanz II an Askariden diejenige des Thymols. (Die
Substanzen I und III geben mit sehr geringen Ab-
weichungen die gleichen Kurven wie I1.) Dabei ist noch
zu beachten, daB die Wasserlgslichkeit von I, IT und III
viel geringer ist als die von Thymol, das somit besser zur
Wirkung gelangen kann.

Einwirkungszcit in Min.

e {1

454 vmieem Thymol
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Zur Priifung an Askariden verwendeten wir ecine
1%/4,-Suspension, die fiir Regenwiirmer innerhalb einer
halben Minute todlich wirkt; in Ubereinstimmung mit
TL.aMson® konnten auch wir feststellen, daB Regoen-

! M. ANcLapi, O, Gaunin, R, Arcony, BL des Sci. phaninacol.
39, 23 (1932).

2 E. Perror, Bl des Sci. pharmacol, 39, 42 (1932).

3 A, Jorrs, H. WoLTER, Klin, Wschr. 78, 885 (1939).

4 P. LAivekr, R.PurLver, C.Monticei, Helv. physiol. acta
3, 405 (1945).

5 G, R. Cameron, F. Burcess, Brit. med. J. 1945, 1, 885; Chem.
Abstr. 39, 4682 (1945).

¢ G, Bungr, Z. physiol. Chemic 8, 51 (1883).

7 P. D. Lamson, H. W. Braux, Amer. J. Hygicue 23, 85 (1936).

8 Gu, L. Jenkins, L. Lavaxn Mancury, J. Amer. Pharmaceut.
Assoc. 25, 184 {1936).

® W. Stravs, Naunyn-Schiniedebergs Arch, 48, 1 (1902).

P D, Lamson, C. B, Wakn, Science 84, 293 (1936).
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wiirmer gegen chemische Einfliisse bedeutend empfind-
licher sind als Askariden, und deshalb zur Priifung von
Anthelmintika nur mit Vorbehalt zu verwenden sind.
Am Regenwurm waren die kristallisierten Bernstein-
siurehalbester IV, V und VI, deren Didthanolaminsalze
leicht wasserléslich sind, gut wirksam, wahrend sie an
Askariden die Stirke der freien Alkohole nicht erreich-
ten. Die Verlingerung der Kette R, in Formel III bis
zu C; hat den weitgehenden Verlust der anthelmin-
tischen Eigenschaft zur Folge. Ob sich einer der opti-
schen Antipoden der sekundiren Alkohole in seiner
Wirkung auszeichnet, konnten wir nicht untersuchen,
da uns die Stoffe nur als Razemate zur Verfiigung
standen, OTHMAR SCHINDLER

Laboratorium der Gaba AG., Basel, den 15, Januar
1946.

Summary

Some substances with toxic properties against
Ascaris lumbricoides are described. Three of them are
as effective as Thymol.

Eine Erweiterung
des Steiner-Minkowskischen Satzes fiir Polyeder

Essei 4 ein Polyeder des n-dimensionalen euklidischen
Raumes und K, eine n-dimensionale Kuge! vom Radius
7, die im Raume beweglich sein soll. Die Lage der Kugel
K, sei durch die » kartesischen Koordinaten x,, ..., x,
ihres Mittelpunktes fixiert.

Es bezeichne nun ¢(AK,) die EuLERsche "Charakieri-
stik des Durchschnitts AK, des Polyeders A mit der
Kugel K,. Fiir die leere Menge 0 ist wie ifiblich ¢{0)=0
7u setzen.

Wir betrachten nun das iiber alle Lagen der Kugel zu
erstreckende (RizmaNnsche) Integral

“~o o0
Jla; r)mf... @(AK,) dxy, ..., dx,

w3 — 00

Man kann nun zeigen, dal J (4 ; 7) eine ganze vationale
Funktion hichstens n-ten Grades von v ist, wenn das
Polyeder A fest gelassen wird.

Wenn A4 ein konvexes Polyeder ist, so wird offenbar
@(AK )=1 oder 0 sein, je nachdem der Durchschnitt
AK, nicht leer oder leer ausfillt. Wie man ohne weiteres
einsieht, wird in diesem Fall der Wert des Integrals
J{4; ») identisch mit dem Volumen des nBeren Parallel-
kiérpers von 4 im Abstand ». Die oben formulierte Be-
hauptung deckt sich in diesem Spezialfall also mit dem
bekannten STEINER-MiNKowskischen Satz, wonach das
Volumen dieses Parallelkérpers eine ganze rationale
Funktion n-ten Grades von v ist.

Unsere Integralaussage kann demnach als sinngeméafe
Erweiterung dieses Satzes auf beliebige Polyeder gedeutet
werden. H. HADWIGER

Mathematisches Seminar der Universitit Bern, den
16. Januar 1946.

Summary

According to the known proposition from STEINER-
MINKOWSKI, the volume of the outer parallel-solid of
a convex polyeder of the a-dimensional space is a ra-
tional integral function at most from the nth degree.
The author gives an extension of this proposition to any
polyeder.

{Exeerientia Vor.1l/z]

Sur des @strogénes dérivés du triphényléthyléne

Le triphényléthyléne (I; R=R’=R"”=H} a été re-
connu, depuis longtemps, comme cestrogéne assez puis-
sant!, et de nombreux auteurs ont observé que des
substitutions adéquates, effectuées sur sa molécule
hydrocarbonée, peuvent exalter cette action. Ainsi,
RoBsoN, SCHONBERG et TADROs? ont signalé récemment
quel’a-bromo-a-phényl-g, -(p, p’-diéthoxyphényl)-éthy-
ltne (I; R=Br, R'=R"”=0C,H;) est un cestrogéne
intéressant par la durée trés prolongée de son action,
quand il est administré par voie buccale. De méme,
plusieurs auteurs >4 ont enregistré 1’activité notable de
Ya-chlorotriphényléthyléne (I; R=Cl, R'=R"”=H). Ce
dernier composé jouit, en outre, d’une action inhibitrice
sur la croissance des tumeurs greffées®; il aurait méme
donné quelques résultats en thérapeutique du cancer
mammaire®, La présente publication a pour but de rap-
porter bri¢vement quelques observations faites au cours
de ces derniéres années sur le comportement physiolo-
gique d’une série de dérivés du triphényléthylene, les
uns déja connus, les autres encore inédits.

Dans le tableau 1, se trouvent indiquées les activités
estrogénes de triaryléthylénes bromés ou non sur la
double laison. Le test utilisé a été celui d’ALLEN-
Doisvy, que nous pratiquions sur la souris castrée 3 la-
quelle la substance & essayer était injectée sous forme de
solution huileuse saturée (huile d’olive) par voie sous-
cutanée, La voie intrapéritonéale a également été utili-
sée, et ne nous a pas fourni des résultats sensiblement
divergents de ceux obtenus par voie sous-cutanée.
(Notons & ce sujet que, d’aprés les expériences de
Pincus et WERTHESSEN?, on devait s’attendre & enre-
gistrer des activités beaucoup plus grandes par voie
intrapéritonéale que par voie sous-cutanée. Les dé-
calages considérables observés par ces auteurs, doivent,
vraisemblablement, dépendre des conditions de résorp-
tion et de métabolisme particuliéres 4 chaque substance
donnée.) Les doses indiquées par nous sont celles né-
cessaires pour obtenir, dans tous les cas, une réaction
positive.

L’examen du tableau 1 montre que:

1% Yintroduction de substituants hydrocarbonés sur
les noyaux aromatiques diminue Pactivité ccstrogéne
du triphényléthyléne;  cette diminution est d’autant
plus forte-que les radicaux introduits sont plus nom-
breux et plus volumineux;

20 Vactivité des triaryléthylénes est au contraire
exaltée par lintroduction d’un atome de brome en a.
C'est notamment le cas de I'a-bromotriphényléthyléne,
corps intéressant par la durée prolongée et l'intensité
de son action cestrogéne. Diverses applications pratiques
peuvent d’ailleurs étre envisagées pour ce corps: c’est
ainsi que nous étudions actuellement le mécanisme de sa
distribution et de son métabolisme chez la souris, en
utilisant un triphényléthyléne bromé par du radio-
brome.

Dans le tablean 2, se trouvent réunis les résultats
obtenus avec unc série de triarylacrylonitriles Ar,

RoesoN et ScHONBERG, Nature 140, 196 {1937).
Rosson, ScHONBERG et Tapros, Nature 150, 28 (1842).
Rosson, Scudnpero et Saurm, Nature 142, 292 (1938).
Emmers, J. Endocrinology 3, 188 (1242},
Happow et alii, Proc. Roy. Soc. (B) 130, 255 (1942).
Sur notre demande, I'a-bromotriphényléthyléne est actuelle-
ment essayé cliniguement par le Dr BErcer sur des cancers de la
prostate.

7 Pincus et WERTHESSEN, Amer. J. Physiol. 103, 631 (1933);
Science (New-York) 84, 45 (19306).
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