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s ign i f i can t  l i nea r  r e l a t i o n s h i p  was shown  b e t w e e n  R m  a n d  
log 13R values .  The  s t a n d a r d  d e v i a t i o n  a n d  t h e  m u l t i p l e  
co r r e l a t i on  coeff ic ient  a re  i n d i c a t e d  b y  s a n d  r. 

log B R  = 0.295 + 0.416 Rm n s r 
7 0.085 0.934 

T h e  pos i t ive  s ign assoc ia ted  w i t h  t he  R m  t e r m  shows 
t h a t  t h e  a c t i v i t y  of t e s t o s t e r o n e  d e r i v a t i v e s  is longer  in  
c o m p o u n d s  w i t h  h i g h e r  l ipophi l ic  cha rac t e r .  

T h e  a b o v e  re su l t s  cou ld  be  e x p l a i n e d  on  t h e  bas i s  of  a 
s lower  a b s o r p t i o n  f r o m  t he  s i te  of a d m i n i s t r a t i o n  as  t h e  
l ipophi l ic  c h a r a c t e r  increases .  A class ical  c o n c e p t  h a s  b e e n  
t h a t  e s t e r i f i ca t ion  de lays  a b s o r p t i o n  a n d  the re fo re  pre -  
v e n t s  t h e  r a p i d  d e s t r u c t i o n  of t h e  compounds4 ,~ ,  8. A 
h ighe r  l ipophi l ic  c h a r a c t e r  could also p r o t e c t  t e s t o s t e r o n e  
f rom m e t a b o l i s m  u n t i l  i t  r eaches  t he  s i te  of ac t ion  9. T h e  
m e c h a n i s m  b y  w h i c h  t h e  t e s t o s t e r o n e  es te rs  evoke  t h e i r  
inc reased  d u r a t i o n  of a c t i o n  r e m a i n s  to  b e  fu l ly  e luc ida ted .  
H o w e v e r  t h e  p r e s e n t  d a t a  show t h e  i m p o r t a n c e  of t h e  

l ipophi l ic  c h a r a c t e r .  I n  p a r t i c u l a r  t h e  r e l a t i o n s h i p  b e w e e n  
R m  va lues  a n d  biological  a c t i v i t y  p o i n t  o u t  t h e  usefulness  
of t h e  c h r o m a t o g r a p h i c  m e t h o d  in  t h i s  k i n d  of s t r u c t u r e /  
a c t i v i t y  s tudies .  

Riassunto. I va lo r i  R m  d i u n a  serie di es te r i  del t e s tos t e -  
rone  sono s ta f f  d e t e r m i n a t i  con  u n  m e t o d o  c roma tog ra f i co  
su s t r a t o  so t t i l e  a fas i  i nve r t i t e .  Si ~ d i m o s t r a t a  u n a  re la-  
z ione l ineare  I r a  i v a l o r i  R m ,  espress ione  del  c a r a t t e r e  l ipo-  
filo delle molecole,  e i l  p r o t r a r s i  de l l ' a t t i v i tA  degl i  s tess i  
es ter i  det  t e s tos t e rone .  Si conc lude  che  i va lo r i  c r o m a t o -  
grafici  R m  possono  essere u t i l i  nel lo  s tud io  delle re laz ioni  
f ra  s t r u t t u r a  e a t t i v i t~ .  
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Lipophilic character and biological activity of androgenic compounds 

Compound Rm values Time of maximum effect 

Obs. Calc. 
log BR log BR 

Testosterone -0.60 0.00 0.04 
-17-acetate -0.22 0.12 0.20 
-17-propionate -0.05 0.25 0.27 
-17-butyrate 0.09 0.39 0.33 
-17-isobutyrate 0.09 0.43 0.33 
-17-valerate 0.25 0.48 0.40 
-I7-caprinate 0.96 0.61 0.69 

The data regarding the time of maximum effect are expressed on a 
molar basis and calculated on a relative scale with testosterone. 
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E f f e t s  i n h i b i t e u r s  de l 'ac ide  t e l lur ique  s u r  l e  

la t o m a t e  

Nous  nous  p roposons  d ' ~ t u d i e r  sur  des  p l a n t e s  de To- 
m a t e  sa ines  ou inocul6es p a r  Agrobacterium tume/aciens 
l ' e f fe t  de  l ' ac ide  t e l l u r ique  d o n t  le p o u v o i ,  e r6~qu i l ib ran t  
chez des  m a l a d e s  a d a i r  6t6 m i s  en  6v idence  p a r  F u n  de  
n o u s  I, 2 
Matdriel et techniques. Nous  a v o n s  chois i  c o m m e  ma td r i e l  
Lycopersicum esculentum var .  S t a l i n g r a d  que  nous  cul t i -  
Dons en  serres  en t r e  15 e t  25 °C, c h a q u e  lot  e x p 6 r i m e n t a l  
c o m p r e n a n t  une  c e n t a i n e  de sujets .  Les  bac t~r ies  (souche 
B e de  l ' i n s t i t u t  Pa s t eu r ,  Par is )  son t  inocuMes a u  m o y e n  
d ' u n e  se r ingue  ~ t u b e r c u l i n e  t r a v e r s a n t  la  t ige  de  p a r t  en  
p a r t  au  n i v e a u  d u  2 c o u  du  3 e en t renoeud.  Les  so lu t ions  k 
t e s t e r  s o n t  app l iqu*es  q u o t i d i e n n e m e n t  p e n d a n t  71 jours  
au  m o y e n  d ' u n  c o m p t e - g o u t t e s  ~ t ' e n d r o i t  de l ' i nocu ta t ion ,  
ou au  m~me  n i v e a u  de  la  t ige  p o u r  les su je t s  de contr61e, 
n o n  infect6s,  le p r e m i e r  t r a i t e m e n t  6 r a n t  appl iqu6,  sau l  
p o u r  des t 6 m o i n s  e x e m p t s  de t o u t  t r a i t e m e n t ,  120 h apr~s 
l ' i nocu l a t i on  bac t6 r i enne .  P a r  des essais pr61iminaires,  
nous  a v o n s  d6 t e rmin6  la  t e n e u r  en  acide  t e l lu r ique  (10 -4 e t  
10 -3 g /ml)  des  so lu t ions  ~ t e s t e r  qu i  p e r m e t t e  u n e  crois-  
sance  s u b n o r m a l e  des  p l a n t e s  e t  qu i  i n h i b e  n ~ a n m o i n s  te 
d 6 v e l o p p e m e n t  des  t u m e u r s ,  

d ~ v e l o p p e m e n t  des  t u m e u r s  de C r o w n - g a l l  c h e z  

Rdsultats. Nous  a v o n s  su iv i  la  c ro issance  des  p lan tes ,  e t  
6 v e n t u e l l e m e n t  la  f o r m a t i o n  e t  le d 6 v e l o p p e m e n t  des  
t umeur s ,  p o u r  les q u a t r e  ca t6gor ies  de  su j e t s :  p l a n t e s  
saines  n i  inocul6es n i  t ra i t6es ,  p l a n t e s  sa ines  m a i s  t r a i t 6e s  
p a r  l ' ac ide  te l tu r ique ,  p l a n t e s  inocul6es n o n  t ra i t6es  e t  en-  
f in p l an t e s  inocul6es e t  t ra i t6es ,  

Le t r a i t e m e n t  es t  arr~t6 76 jour s  apr~s  le m o m e n t  de 
l ' inocula t ion .  D a n s  c h a q u e  ca t6gor ie  la  moi t i6  - soft  u n e  
c i n q u a n t a i n e  de suj ets  - es t  a lors  mesur6e,  pes6e, a ins i  que  
les t u m e u r s  de Crown-gal l  (colonne 76 jours ,  Tab leau) ,  
l ' a u t r e  moi t i6  6 r a n t  encore  m a i n t e n u e  en  cu l t u r e  p e n d a n t  
33 jours ,  sans  nouve l te  a p p l i c a t i o n  d ' a c ide  t e l lu r ique  (co- 
l onne  109 jours ,  Tab leau ) .  

A la  f in de  l ' exp6r ience  (109 jours)  nous  c o n s t a t o n s  a u -  
cune  di f ference s ign i f i ca t ive  e n t r e  les p l an t e s  sa ines  qu 'e l les  
so ien t  t ra i t6es  ou non,  l ' ac ide  t e l lu r ique  a u x  c o n c e n t r a -  
t ions  employ6es  n ' a y a n t  a u c u n  effe t  nocif  sur  l eur  d6ve-  
l oppemen t ,  
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Tiges de Tomate inocul~es par Agrobacterium 
tume]aciens, photographies prises 109 jours 
apr~s l'inoculation, a) Sujet de contr&le, non 
traitS; b) sujet trait~ pendant 71 jours par 
l'acide tellurique tt 10-~g/ml, sans traitement 
pendant les 33 derniers jours. L'acide tellurique 
entratne l'inhibition d~finitive du Crown-gall. 

76 109 
jours jours 

Inocul~s non trait~s 467 943 
Inocul6s trait6s a. tellurique 104g/ml 19 323 
Inocul~s trait6s a.tellurique 10-Sg/ml 0 0 

Masse fraiche moyenne des tumeurs (en mg) d6velopp6es sur des 
plantes inocul~es, trait~es ou non, d~s apr~s l'arr~t du traitement (76 
jours), 33 jours plus tard (109 jours). Les hombres sont si nets qu'ils 
n'appellent pas d'analyse statistique. 

Alors  que  les p l a n t e s  inocul6es e t  n o n  t r a i t 6es  pr6sen-  
t e n t  t o u t e s  de  v o l u m i n e u s e s  t u m e u r s  (F igure  I a) encore  
c a p a b l e s  de  d o u b l e r  l eur  masse  d u  76 e au  109 e j ou r  (Tableau) ,  
les su je t s  t r a i t6s  p a r  la so lu t ion  d ' a c ide  t e l lu r ique  
10-Sg/ml ne  m o n t r e n t  a u c u n  d 6 v e l o p p e m e n t  t u m o r a l  le 
76e jour ,  n i  m e m e  33 jour s  apr~s  l ' a r r~ t  de  t o u t  t r a i t e m e n t  
(F igure  1 b). 

E n  r e v a n c h e ,  l ' e f fe t  i n h i b i t e u r  de  la  so lu t ion  A 10 -4 
cesse lo r sque  le t r a i t e m e n t  es t  i n t e r r o m p u  e t  o n  ass i s te  
a lors  A une  repr i se  de  l ' a c t i v i t 6  t u m o r a l e :  les excro issances  
d u  Crown-ga l l  p a s s e n t  a ins i  en  33 jour s  de  19 g 323 rag. 

Discussion. B i e n  que  de  n o m b r e u s e s  s u b s t a n c e s  se 
so ien t  m o n t r 6 e s  c a p a b l e s  d ' i n h i b e r  chez  les p l a n t e s  le d6- 

v e l o p p e m e n t  de  t u m e u r s  du  Crown-gal l ,  la  p l u p a r t  d ' e n t r e  
elles se r6v61ent p lus  ou mo ins  t ox iques  p o u r  les t i ssus  
n o r m a u x ,  c ' e s t  le cas  des ana logues  de  l ' ac ide  p t6 roy l -  
g l u t a m i q u e  tes t6s  p a r  DE ItOPP 8-5. 

Nos  p ro p re s  r6su l t a t s  f on t  a p p a r a t t r e  l ' ac ide  t e l l u r i q u e  
c o m m e  p a r t i c u l i 6 r e m e n t  eff icace:  il es t  c ap ab l e  d ' i n h i b e r  
d 6 f i n i t i v e m e n t  t o u t e  f o r m a t i o n  t u m o r a l e  sans  p e r t u r b e r  
d ' u n e  man i6 re  n o t a b l e  le d 6 v e l o p p e m e n t  des  p lan tes .  

C e p e n d a n t  des  r eche rches  u l t6 r i eures  s e r o n t  n6cessai res  
t a n t  p o u r  pr6ciser  le m o d e  d ' a c t i o n  de  ce t t e  s u b s t a n c e  que  
p o u r  en  d 6 t e r m i n e r  la  c o n c e n t r a t i o n  o p t i m a l e  qu i  se si- 
r u e  e n t r e  103 e t  10-4g/ml.  

Summary. T e l l u r i u m  acid a t  10-3g/ml  p r e v e n t s  eve ry  
t u m o r  fo rma t ion ,  a l t h o u g h  a l lowing  a n o r m a l  deve lop-  
m e n t  of t h e  t r e a t e d  p l an t s .  
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A c t i o n  de l 'ac ide  a c ~ t y l s a l i c y l i q u e  s u r  le  s y s t ~ m e  n e r v e u x  vSg~tat i f  

E n  i n j e c t a n t  p a r  voie  i n t r ave ineuse ,  chez  le chien ,  une  
fo rme  so luble  d ' a s p i r i n e :  l ' a c~ ty l sa l i cy la t e  de  lys ine  1,~, 
nous  a v o n s  obse rv6  une  a u g m e n t a t i o n  d u  t o n u s  i n t e s t i n a l  
e t  une  p o t e n t i a l i s a t i o n  des  effets  d u  m6choly l .  Ce t te  cons-  
t a t a t i o n  nous  a inc i t6  ~ r eche rche r  une  6ven tue l l e  in f luence  
de  l ' ac ide  ac6 ty l sa l i cy l ique  au  n i v e a u  d u  sys t~me  n e r v e u x  
v6g6ta t i f .  

1. Action au niveau de la pupille. On a su iv i  la  t e c h n i q u e  
de  SCHNEIDER s, bas6e su r  la  c o n t r a c t i o n  de  la  pupi l le .  Des  
souris  femel les  (de souche  Swiss), d ' u n  po ids  m o y e n  de 
20 g o n t  6t~ r6pa r t i e s  en  g roupes  de  10. On  a c o m p a r 6  l 'ac-  

t i v i t 6  de  l ' a c6 ty l sa l i cy l a t e  de lys ine  (ASL),  de  lacide ac6- 
ty l sa l icy l ique ,  de  l ' ac ide  sa l icy l ique  ~ la n6os t igmine .  Les  
p r o d u i t s  son t  a d m i n i s t r 6 s  p a r  voie  sous -cu tan6e  ou p a r  voie  
orale.  O n  m e s u r e  le d i a m ~ t r e  de  la  pup i l l e  ~ l ' a ide  d ' u n e  
loupe  b i n o c u l a i r e  m u n i e  d ' u n  mic rom~t re .  

1 L'ac~tylsalicyl de lysine a ~t~ mis t~ notre disposition par le Labo- 
ratoire EGIC. 
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