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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 .  

G. MENKES ~, F. CHODAT, J.  NAEF 
e t  F. GAGNEmN 

Station de Botanique expdrimentale de l' Universitd 
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a R. S. DE RoPP, Nature, Lond. 164, 954 (1949). 
4 R. S. DE RoPr, Science 112, 500 (1950). 
5 R. S. DE RoPr, Cancer Res. 11, 663 (1951). 

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. 

2 E. ARON, B. DELBARRE et J. M. JANKOWSm, Bull. Acad. natn. 
M~d. 15Z, 7 (1970). 

3 R. SCHSEIDER, J. Pharm. Pharmac 22, 298 (1970). 
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Les  r6su l t a t s  f i g u r e n t  su r  la  F igu re  1. B i e n  que  les voies  
d ' a d m i n i s t r a t i o n  des  p r o d u i t s  v a r i e n t ,  la  r e l a t i o n  dose /  
effe t  es t  p a r f a i t e m e n t  raise  en  6vidence .  O n  r e m a r q u e  que  
l ' a c t i o n  de  I ' A S L  es t  p lus  i m p o r t a n t e  que  celle de  l ' ac ide  
ac6 ty l sa l i cy l ique  e t  d ' a u t r e  p a r t  que  l ' ac ide  sa l icy l ique  es t  
d 6 p o u r v u  d ' ac t i v i t 6 .  L a  dur6e  d ' a c t i o n  des  p r o d u i t s  ac t i f s  
es t  sup6r ieure  tt u n e  u n e  h e u r e  (Figure  2). 

2. A orion au ~iveau de l'intestin. Chez 5 chiens ,  anes th6 -  
si6s a u  p e n t h o b a r b i t a l ,  h la  dose  de  40 mg/kg ,  i.p., o n  a en- 
regis t r6  s i m u l t a n 6 m e n t  la  r esp i ra t ion ,  la  p ress ion  ar t6r ie l le  
e t  la  mo t i l i t 6  in t e s t ina le .  Le  m6cho ly l  a 6t6 in jec t6  /~ la 
dose  de  2 ~g/kg, i .v. 

Nous  a v o n s  figur~ l ' u n  des  r ~ u l t a t s  (F igure  3). On  vo i t  
q u e  t ' i n j e c t i o n  de  I ' A S L  p r o v o q u e  u n e  a u g m e n t a t i o n  du  
t o n u s  i n t e s t i na l .  De plus,  les ac t ions  d u  m6,cholyl son t  
n e t t e m e n t  po ten t ia t i s~es .  Ces r~su l t a t s  o n t  6t6 r e t r o u v 6 s  
chez  t ous  les a n i m a u x  d 'exp~r ience .  

3. Act ion au niveau de la bronche du cobaye. Chez le co-  
b a y e  anes th6s i~  t~ l ' 6 t h y l u r 6 t a n e  (1,2 g/kg,  i. p.) ,  on  a pro-  
voqu6  u n  b r o n c h o s p a s m e  selon la  t e c h n i q u e  de  KONZETT ~ 
modif i~e p a r  P a r r o t  s, p a r  des  in jec t ions  i.v. de  doses  
d 'Ach ,  t~ la  dose  de  10 t tg/kg i.v. 

L ' a d m i n i s t r a t i ' o n  de  20 m g / k g  i.v. d ' A S L  p r o v o q u e  u n e  
616vation de  la  p ress ion  ar t6r ie l le  eL po ten t i a l i s e  les ac t ions  
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Fig. 1. Diminution du diam~tre pupillaire de la souris sous l'action de 
doses eroissantes d'ASL et d'acide ac6tylsalicylique. En abcisse: 
doses en mg/kg; en ordonn~e: diminution du diam~tre pupillaire en 
%. A) Diminution du diam~tre pupitlaire 45 min apr~s l'injection par 
vole sous-cutan6e de doses croissantes d'ASL. B) Diminution en % du 
diam~tre pupiUaire 45 rain apr~s l'administration par vole orale de 
doses croissantes d'ASL et d'acide ac~tylsalicylique. L'acide saticy- 
lique est sans action ~ la dose de 300 mglkg per os. 
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Fig. 2. Activit~ en fonction du temps, de ]'acide ac~tylsalicylique, de 
I'ASL et de la n6ostigmine. En abcisse: temps en heure; en ordonn6e : 
diminution du diam~tre pupiUaire en %. A) Comparaison de l'activit6 
de I'ASL et de la n6ostigmine. ASL (25 mg/kg s.c.). N6ostigmine 
(0,06 mg/kg s.c.). B) Comparaison de ractivit6 de racide ac~tylsali- 
cyiique et de I'ASL par voie orale. ASL (75 mg/kg per os). Acide ac~- 
tylsalicylique (150 mg/kg per os). 

¢ H. KONZETT et R. ROSSLER, Arch. exp. Path. Pharmak. 195, 71 
(1940). 

5 j .  L. PARROT, G. NICOT, C. LABORDE et  P. CANU, J .  Physiol. 
Paris 54, 739 (1962). 
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Fig. 3. Action de rac~tylsalicylate de lysine. 
Chien m~ile, 18 kg, anesth~si~ au penthobarbital 
(40 mg/kg i.p.) 
I. Enregistrement de la motiIit~ intestinale. 
2. Enregistrement de la respiration. 
3. Enregistrement du d~bit f~moral (mI/min). 
4. Enregistrement de la pression art~rielle. 
A) M~cholyl (M) 2 [~g/kg i.v. avant ac~tylsalicylate 
de lysine (ASL). 
B) Ac~tylsalicylate de lysine (ASL) S0 mg/kg i.v. 
C) M~cholyl 2 ~g/kg i.v. 21Is min apr~s ac~tylsalicylatc 
de lysine. 
D) 10 min aprEs ac~tylsalicylate de lysine. 
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Fig. 4. Cobaye male de 600 g. 
1. Effet d'une dose de 20 mg/kg d'ac6tylsalicylate de 
lysine (ASL) sur le bronchospasme provoqu6 par 
10 ~g/kg d'ac6tylcholine (A). Injections i.v. 
2. Enregistrement de la pression art6rielle. 

de l 'Ach. ,  non seu lement  au  n iveau  des bronches  mais  
aussi sur Ia pression art~rielle (Figure 4). 
4• Ac t ion  au  niveau du  cceur et des vaisseaux.  Chez le chien 
anesth6si6 au  pen thobarb i ta l ,  nous avons  observ6 l ' ac t ion  
de I ' A S L  au niveau des va i sseaux  f6moraux  en in jec tan t  
la substance soi t  dans  une  ve ine  de la pa t t e  ant6rieure,  
soit  d i r ec t emen t  dans  la col la t6tale  de l 'ar t6re  f6morale. 
Le d6bi t  sanguin 6tai t  enregistr6 k l ' a ide  d ' u n  d6bim6tre  
61ectromagn6tique de type  Nyco t ron  A la fois au n iveau  
de l 'ar t6re  et de la ve ine  f6morale. Nous  n ' avons  pas ob- 
serv6 de var ia t ion  durable  du d6bit, bien que les doses 
a t t e in tes  soient  de 50 mg]kg par  voie i.v. et  de 10 m g p a r  
voie  intraart6riel le .  

Chez le chien anesth6si6 au chloralose, apr6s thoraco to-  
mie, nous avons  plac6 un cap teur  de d6bi t  (Type Nyco-  
tron) au tour  de l 'ar t6re  coronaire  commune .  E n  u t i l i sant  
des doses de 50 mg /kg  i.v., nous avons  observ6 une  aug- 
men ta t i on  t ransis toire  du d6bit  coronaire  mais  pas  de mo- 
di f ica t ion de la pression art6riel le  ni de ta fr4quence car- 
d iaque.  

Discussion.  Nos r6sul tats  inc i ten t  ~ conf6rer ~ l ' ac ide  
ac6tytsal icyl ique une ac t iv i t6  comim6t ique  tou t  au 
moins au n iveau de la pupille,  de l ' in tes t in  et  des bronches.  
Afin de rechercher  si ce t te  propri6t6 n '6 t a i t  pas  de t y p e  
ant ichol inest6rasique,  nous avons  eu recours A des tes ts  
cin6tiques.  Ces exp6riences, men6es in vivo,  n ' on t  pas  
mont r6  de var ia t ions  du t a u x  des cholinest6rases. R6cem- 
ment ,  SCHNEIDER a propos6 la va r ia t ion  du diam~tre  de la 
pupi l le  de la souris c o m m e  tes t  d ' ac t iv i t6  ant ichol inest6ra-  
s ique in vivo.  Cet te  t echnique  nous a donn6 d 'excel lents  

r6sul tats  e t  plaide pour  l ' ac t iv i t6  ant ichol ines t6ras ique de 
l ' ac ide  ac6tylsal icyl ique.  De  plus, les techniques  his tochi-  
miques  semblen t  p rouver  que  l ' ac ide  ac6tylsa l icyl ique 
agi t  au n iveau  des pseudo-cholinest6rases situ6es dans  les 
patois  des va i sseaux  c6r6braux du ra t  s, 

Rdsumd et conclusion. Nos recherches exp6r imentales ,  
favoris6es par  l 'u t i l i sa t ion de l ' ac6tylsa l icyla te  de lysine 
(ASL), aspir ine soluble et  injectable,  about i ssent  ~ la 
conclusion que  l 'ac ide  ac6tylsal icyl ique a une act ion para-  
sympa th i comim6t ique  au n iveau de la pupil le  de la souris, 
de l ' in tes t in  du chien et  de la bronche du cobaye.  

Summary•  Our exper iments ,  made  possible by  the  ut i l i -  
sat ion of the  in iec table  acety l -sa l icyla te  lysine sal t  solu- 
tion, lead us to conclude t h a t  acetyl -sa l icyl ique acid has a 
pa r a sympa th i comime t i c  ac t ion  on the  pupi l  of the  mice, 
on the  in tes t ine  of the  dog and on the  bronchi  of the  
guinea-pig.  

B. DELBARRE et  E. ARON 
avec  la co l labora t ion  t echn ique  de 
G. DUMAS et  A. CHATELUS 

Clinique Mddical  de la Facul td  de Mddecine. 
2bis Boulevard Tonnelld, F -37  Tours  (France), 
71 ]dvrier 1971. 

6 B. DELBARRE, G. DELBARRE et P. JOBARD, (Experientia 27, 129 
(1971). 

E t u d e  h i s t o c h i m i q u e  d e  F a c t i o n  d e  l ' a c i d e  a c ~ t y l s a l i c y l i q u e  s u r  l e s  p s e u d o - c h o l i n e s t ~ r a s e s  d u  
c e r v e a u  d u  r a t  

L ' in t roduc t ion  en th6rapeu t ique  d 'une  forme d 'aspi -  
f ine soluble, l ' ac6ty lsa l icyla te  de lysine 1, nous a permis  
d '6 tud ie r  son act iv i t6  sur les cholinest6rases au n iveau du 
cerveau du rat .  En  effet, lors d ' une  6tude pharmacolo-  
g ique de l 'aspirine,  nous avons  mis en 6vidence cer ta ines  
act ions pa ra sympa th i comim6t iques  qui  au tor i sa ien t  
6voquer  une act iv i t6  ant ichol ines t6ras ique 8). 

Matdrie l  et mdthode. Nous avons  utilis6 des rats  males  
de souche Charles River ,  d ' u n  poids va r i an t  entre  200 et  
400 g. Nos exp6riences ont  port6 sur 20 rats• L ' a n i m a l  est 
anesth6si6 avec  du pen thoba rb i t a l  k Ia dose de 40 mg]g 
pa r  voie intrap6ri ton6ale.  Pa r  la carot ide,  nous perfusons 
une  solut ion i so tonique  de  Na2SO, (16,7 g]l) suivie d ' une  
solut ion i so tonique  de Na2SO 4 con tenan t  du formol  ~ 10% 
(36% p/v) .  

Le ce rveau  est  alors r ap idemen t  pr61ev6 et  plac6 dans  
une solut ion i so tonique  de  Na~SO4-Formol 10% (36O/o 
p/v)  pendan t  4 h A la t emp~ta ru re  de 4 °C. Le cerveau est  
ensuite  lay6 A l 'eau distilMe puis  d6pos6 darts une solut ion 
d '6 thano l  ~ 20% pendan t  au moins 24 h. 

La  m6thode  de mise en 6vidence des cholinest6rases est 
celle de KOELLE-FRIEDENWALD a. L ' i ncuba t ion  est de 2 h 

37°C A p H  5,5. Les substances que  nous avons  utilis6es 
sont  les su ivantes  : la bu ty ry l th iocho l ine  (Koch-Light  
Labora tor ies  Ltd) qui  r~v61e sp6cif iquement  l ' ac t iv i t6  des 
pseudocholinest6rases 4. L 'ac6ty l th iochol ine  (Koch-Light -  
Labora tor ies  Ldt)  qui  me t  en 6vidence les cholinest6rases 
vraies  et  les pseudo-cholinest6rases.  L ' i so -OMPA = Tet ra -  
i sopropylpyrophosphoramide  (Koch-Light  Labora tor ies  
L t d  ), inh ib i teur  sp6cifique de l ' ac t iv i t6  des pseudo-cho-  


