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u n  a c c r o i s s e m e n t  de leur  s tabi l i t6 .  On  p e u t  a ins i  concevo i r  
que  le ma t6 r i e l  i n d u c t e u r  puisse  se t r o u v e r  d a n s  l ' i n c a p a -  
ci t6 de r6ag i r  avec  le t i ssu  c o m p 6 t e n t ,  en  r a i son  du  b locage  
de  g roupes  r6ac t i f s  sp6cif iques  e t  des  mod i f i ca t ions  de la  
ta i l le  mol6cu la i re  interf@rant  avec  les p h 6 n o m 6 n e s  de  
d i f fus ion  r 6 g l a n t  le passage  du  ma t6 r i e t  i n d u c t e u r  ve r s  
les t i s sus  comp6 ten t s .  L ' 6 t a b l i s s e m e n t  de  l ia i sons  crois6es 
e n t r e  le ma t6 r i e l  i n d u c t e u r  e t  les s t r u c t u r e s  cel lulai res  de  
l ' o r g a n i s a t e u r  p e u t  6 g a l e m e n t  fa i re  obs tac le /~  sa d i f fus ion  
ve r s  les t i s sus  c o m p 6 t e n t s  e t  p a r  1~ c o n t r i b u e r  ~t l ' i nac t i -  
r a t i o n  de  l ' o rgan i s a t eu r .  

Ces experiences ont 6t4 faites an laboratoire d'Embryologie et 
d'Anatomie de l'Universit6 d'Amsterdam. R.  LALLIER 

Centre National  de la Recherche Scienti/ique el Station 
Zoologique, Ville[ranche-sur-Mer (France), le 15 ddcembre 
7959. 

Summary  

f l -p rop io l ac tone - t r ea t ed  dorsa l  l ips of A mbystoma mexi- 
eanum are  g ra f t ed  in t he  b las toce le  of y o u n g  gas t ru las .  
The  i n d u c i n g  ab i l i t y  of dorsa l  l ips is n o t  a l te red .  These.  
r esu l t s  are  c o m p a r e d  w i t h  t he  effects  of f o r m a l d e h y d e  
which  suppres s  t he  i n d u c i n g  ab i l i ty .  A n  i n t e r p r e t a t i o n  

of these  fac ts  is p roposed .  T h e  cross- l inking  reac t ions  
w h i c h  occur  b e t w e e n  f o r m a l d e h y d e  a n d  p r o t e i n s  m a y  be  
i m p o r t a n t  for  t h e  s u p p re s s i n g  of t h e  i n d u c t i v e  ab i l i t y  b y  
t h i s  agen t .  

I n f l u e n c e  d e  l ' a n a 4 r o b i o s e  e t  d e  d i f f 6 r e n t e s  t e n -  

s i o n s  d ' o x y g 6 n e  s u r  la  l i b 6 r a t i o n  d ' h i s t a m i n e  

d a n s  la  r 4 a c t i o n  a n a p h y l a c t i q u e  in vitro 

Nous  a v o n s  r 6 c e m m e n t  mis  e n  6v idence  u n e  a u g m e n -  
t a t i o n  de  la  c o n s o m m a t i o n  d'oxyg@ne p a r  des  t r a n c h e s  de  
p o u m o n  de  c o b a y e  sensibil is6,  soumises  ~ F a c t i o n  de  
l ' a n t i g b n e  d a n s  des  cupu les  de  W a r b u r g L  Nous  a v o n s  
6 g a l e m e n t  m o n t r 6  t ' in f luence  de m g t a b o l i t e s  d u  cycle  de 
K r e b s  2,8, e t  d ' i n h i b i t e u r s  de la p h o s p h o r y l a t i o n  o x y d a -  

1 H. MOUSSATCH~ et A. PROUVOST-DANoN, An. Acad. bras. Cienc. 
es, XXli i  0956). 

H. MOUSSATeHI~ et A. PROUVOST-DANON, An. Acad. bras. Ciene. 
20, XXX (1957). 

3 H. MOUSSATCHI~ et A. PROUVOST-DANON, Arch. Bioehem. Bio- 
phys. 77, 108 (1958). 

Tableau I 
Action de diff6rentes tensions d'oxyg6ne sur la respiration et la tib6ration d'histamine par des tranehes de poumon de cobaye 

sensibilis6 dans la r6aetion anaphylaetique in vitro 

A tmosph~re 

Tension d'oxyg6ne 
Temps 
d'incu- 
bation a 

rain 

Consommation d'oxyg6ne b 

100 50 6,34 + 0,35 (4)a 
0 50 0,30 -t- 0,18 (2) 

100 50 %71 :t: 0,03 (4) 
0 50 0,14 4- 0,03 (2) 

100 45 7,15 ± 0,18 (4) 
0 45 0,17 4- 0,12 (4) 

100 55 5,55 4- 0,34 (3) 
o 25 0,21 4- 0,03 (2) 
0 55 0,19 4- 0,10 (3) 

100 45 7,1.2 4- 0,20 (3) 
0 15 0,32 ± 0,11 (3) 
0 45 0,18 4- 0,03 (2) 

100 40 6,99 4- 0,20 (4) 
0,7 40 0,18 4- 0,10 (4) 

100 50 6,77 _-k 0,27 (3~ 
0,7 20 0,50 + 0,03 (3) 
0,7 50 0,46 4- 0,05 (3} 

100 50 6,38 4- 0,13 (3) 
0,7 20 0,66 4- 0,03 (2) 
0,7 50 0,56 4- 0,14 (3) 

100 60 6,75 i 0,17 (4) 
1,4 60 0,66 4- 0,10 (4) 

I00 45 7,27 4- 0.23 (4) 
1,4 45 0,80 + 0,12 (4) 

100 60 6,77 4- 0,10 (4) 
4,5 60 1,43 4- 0,17 (4) 

100 60 5,96 4- 0,37 (4) 
4,5 45 1,86 :k 0,32 (2) 
4,5 60 1,90 ± 0,15 (3) 

100 60 6,25 4- 0,32 (4) 
10 60 ~3,80 4- 0,29 (4) 

t00 60 6,26 4- 0,18 (4) 
10 60 3,25 4- 0,19 (4) 

100 60 5,99 4- 0,19 {4) 
11,2 60 2,93 :k 0,34 (4) 

100 60 6,38 4- 0,47 (4) 
21 60 4,85 4- 0,27 (4) 

S a n s  

antig6ne 
(a) 

0,0 (1) 
0,0 (1) 
3,7 (1) 
3,8 (1) 
2,0 (i) 
2.7 (1) 
0,5 (1) 

0,9 (1) 
1,3 (1) 

1,9 (1) 
0,8 (1) 
1,0 (1) 
1,0 (1) 

1,2 (1) 
1,0 (1) 

1,3 (1) 
0,7 (1) 
1,1 (1) 
0,5 (1) 
0,6 (1) 
0,7 (1) 
1,1 {1) 
2,1 (1) 

2,0 (1) 
1,6 (1) 
1,2 (1) 
o,o (1) 
o,o (1) 
1,8 (1) 
2,0 (1) 
1,7 (1) 
1,9 (1) 

 istaminelreC i i Consom- Hista- 
Avee antigone mation 

(b) d'oxy- mine 
g~ne lib6r6e 

(b-a) 

2,9 i 0,14 (4) 2,9 
0,0 4- 0,0 (4) t 0,0 

11,0 4- 1,3 (4) 7,3 
3,6 4- 0,3 (4) t 0,0 
6,4 ± 0,54 (4) 4,4 
2,3 -4- o,14 (4) r 0,0 
5,8 4- 0,57 (3) 5,3 
1,3 ± 0,1 (2)r 0,4 
1,1 ± 0,07 (3) r 0,2 

14,0 4- 0,6 (3) 12,7 
2,0 ± 0,17 (3) r 0,i  
1,9 4- 0,14 (2)t 0,0 
3,6 ± 0,25 (4) 2,8 
1,5 i 0,06 (4) ~ 0,5 
6,0 4- 0,6 (3) 5,0 
2,3 ± 0,2 (3) r 1,1 
1,7 4- 0,07 (3) t 0,5 

10,4 4- 0,3 (3) 9,4 
2,9 ± 0,1 (2) t 1,6 
2,9 4- 0,3 (3) ~ 1,6 
4,8 4- 0,53 (4) 4,1 
2,0 4- 0,14 (4) r 0,9 
7,0 4- 0,37 (4) 6,5 
2,7 4- 0,22 (4) r 2,1 
2,7 :t= 0,17 (4) 2,0 
2,1 + 0,18 (4) f 1,0 

16,5 4- 0,94 (4) 14,4 
12,6 :t= 1,7 (2) e 10,6. 
12,9 4- 0,3 (3) f 10,9 
10,1 4- 0,38 (4) 8,5 

9,7 :t: 0,2 (4) 8,5 
3,3 3= 0,25 (4) 3,3 
3,3 :t: 0,62 (4) 3,3 

12,8 4- 1,0 (4} 11,0 
12,6 4- 1,5 (4) 10,6 
lO,9 ± 1,5 (4) 9,2 
12,2 :t: 1,8 (4) 10,3 

100 100 
5 0 

100 100 
2 0 

100 100 
2 0 

100 100 
4 8 
4 4 

100 i00 
4 1 
2 0 

100 100 
3 18 

100 I00 
7 22 
7 10 

100 100 
10 17 

9 17 
100 100 

10 19 
100 I00 

11 32 
100 100 

21 50 
i00 100 

31 74 
32 75 

100 100 
61 100 

100 100 
52 100 

100 I00 
49 96 

i00 I00 
76 112 

a Temps d'incubation avant l'addition de l'antig6ne. 
b Consommation d'oxyg~ne pendant les 30 min suivant Paddition 

d'antig6ne, et ealcul6e en Qo2. 
e En ~g de biehlorhydrate d'histamine/g tissu humide. 

d Moyenne -4- d4viation standard. Entre parenth6ses hombre de 
cupules de "Warburg. 

e Diff6rence signifieative (P < 0,05). 
t Diff6renee hautement signifieative (P < 0,01). 
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f ive ~, sur  la  l i be ra t i on  d ' h i s t a m i n e  p e n d a n t  la  r~ac t ion  
a n a p h y l a c t i q u e  i n  vitro. Ces r f i su l ta ts  o n t  m o n t r 6  l ' i n t 6 r &  
de v~r i f ier  le r61e que  p o u r r a i t  j o u e r  le m & a b o l i s m e  a n a -  
~robie darts  le m & a n i s r n e  de  l i b6 ra t i on  de  l ' h i s t a m i n e .  
PARROT ~, e n  1942, e t  p lus  r & e m m e n t ,  MONGAR e t  SCHILD ", 
o n t  6 tudi~ le mfime prob l~me,  le p r e m i e r  n ' o b s e r v a n t  au -  
cune l i b6 ra t ion  d ' h i s t a m i n e  e n  ana6robiose ,  t a n d i s  que  ces 
dern ie rs  c o n c l u a i e n t  qu ' i l  y a encore,  en  a t m o s p h e r e  d ' a -  
zote, une  l ib6 ra t ion  d ' h i s t a m i n e  d ' e n v i r o n  30% de celle 
o b t e n u e  n o r m a l e m e n t .  E t a n t  donn~  son  i m p o r t a n c e ,  nous  
avons  repr i s  ce t t e  ques t ion ,  & u d i a n t  l ' i n f luence  de l ' ana -  
~robiose e t  de d i f f&en te s  t ens ions  d 'oxyg~ne ,  sur  la l ib& 
r a t i o n  d ' h i s t a m i n e  p e n d a n t  la  r 6 a c t i o n  a n a p h y l a c t i q u e  
p r o v o q u &  d a n s  les cupu les  de  V & r b u r g  chez  des  t r a n c h e s  
de p o u m o n  de  coba,ye sens ib ihs6  au  s6 rum de  cheva l .  

N o u s  a v o n s  uti l is6 l ' a zo t e  pur i f i~  p a r  passage  su r  du  
p h o s p h o r e  fondu ,  e t  v&if i6  sa  p u r e t ~  p a r  dosage  d a n s  
l ' appa re i l  d ' O r s a t .  Nous  a v o n s  contr616 de la  m~me  faqon 
les d i f f6 ren tes  t ens ions  d ' o x y g ~ n e  e m p l o y & s .  Les  a u t r e s  
cond i t ions  e x p & i m e n t a l e s ,  la  t e c h n i q u e  de  dosage de 
l ' h i s t a m i n e ,  s o n t  celles qu i  o n t  6t6 d & r i t e s  a n t & i e u r e -  
men t* .  

Les  r & u l t a t s  o b t e n u s  s o n t  r6sum~s d a n s  le T a b l e a u  I. 
E n  ana6 rob iose  compl&e ,  r a d d i t i o n  d ' a n t i g ~ n e  au  t i ssu  
sensibil is6 n ' e s t  a c c o m p a g n 6 e  d ' a u c u n e  l ibf i ra t ion  d ' h i s t a -  
mine .  Darts  u n e  a t m o s p h S r e  d ' a z o t e  c o n t e n a n t  0 ,7% 
d 'oxyg~ne ,  Ia l i b6 ra t i on  d ' h i s t a m i n e  a &~ d ' e n v i r o n  20%  
de celle des  t 6mo ins  e n  a t m o s p h e r e  d 'gxygSne .  E n  pr6- 
sence de  1 ,4% d 'oxyg~ne ,  celle-ci s ' e s t  m a i n t e n u e  e n t r e  
20 e t  30%,  e t  en  p resence  de 4 ,5% d 'oxyg~ne ,  elle s ' e s t  
61ev6e ~ e n v i r o n  70%.  E n  pr6sence  de 10% d'oxyg&ne, 
b ien  que  la r e sp i r a t i on  ffit encore  i n h i b &  ~ pros de  50%,  
la l i b6 ra t ion  d ' h i s t a m i n e . a  6t6 la  mSme  que  celle des  t6- 
moins .  On  p e u t  voir ,  d ' ap r~s  la  f igure,  que  si la  p r6sence  
d 'oxygSne  es t  i nd i spensab l e  au  m & a n i s m e  de la l i b6 ra t ion  
d ' h i s t a m i n e ,  celle-ci n ' a c c o m p a g n e  pa s  la  r e s p i r a t i o n  se lon  
une  c o u r b e  ana logue ,  la  l i b & a t i o n  d ' h i s t a m i n e  a t t e i g n a n t  

a H. MOUSSATCttI~. et A. PROUVOST-DANON, Exper. 14, 414 (1958). 
• ~ J. L. PARROT, C. R. Soc. Biol. 186, 361 (1942). 

J. L. MONGA~ et H. O. SCmLD, J. Physiol. 135, 301 (1957). 

sa  v a l e u r  m a x i m u m  A des  t ens ions  d ' o x y g ~ n e  b e a u c o u p  
p lus  basses  que  celles a u x q u e l l e s  la  r e s p i r a t i o n  t ' a t t e i n t .  

Le  t i ssu  p u t m o n a i r e  & a n t  conse rv6  en  ana6 rob iose  ou  
sous de  fa ibles  t e n s i o n s  d ' oxyg~ne ,  a v a n t  d ' a d d i t i o n n e r  
l ' an t ig~ne ,  p e n d a n t  u n  t e m p s  q u i  va r i e  de  15 h 60 min ,  
nous  a v o n s  v~rifi6 si ce t r a i t e m e n t  ne  p r o v o q u e r a i t  pas  de  
d o m m a g e s  i r r6vers ib les  d a n s  la cellule, 16sant le sys t~me  
resp i ra to i re  ou le m & a n i s m e  de  l i b6 ra t i on  de  l ' h i s t a m i n e .  
Le t a b l e a u  I I  m o n t r e  que  lorsque,  apr~s  avo i r  6t6 soumis  

des cond i t ions  d ' a n a 6 r o b i o s e  p e n d a n t  45 min ,  le t i ssu  
es t  replac6 en  a t m o s p h e r e  d ' oxyg~ne ,  il l ib~re la  m 6 m e  
q u a n t i t 6  d ' h i s t a m i n e ,  ou m~me des  q u a n t i t 6 s  u n  peu  p lus  
61ev&s que  celles l ib6r6es p a r  les t 6 m o i n s  conse rv6s  t o u t  
le t e m p s  en  a6robiose.  

0.~ ~ I~ 7 * . . . .  Histamine/. 
"g ' o-.--Consommattbn ] o. .~ 20 ( 

° o 2 0  io io Too° 
tensions d'oxy#oe % 

Ces exp6r iences  c o n f i r m e n t  que  le m d c a n i s m e  de la  
l i b6 ra t ion  d ' h i s t a m i n e  dans  la r6ac t ion  a n a p h y l a c t i q u e  
es t  lid f o n d a m e n t a l e m e n t  au x  p h 6 n o m ~ n e s  a6robies  du  
m & a b o l i s m e  cellulaire,  la l ib6ra t ion  d ' h i s t a m i n e  ne  pou-  
v a n t  avo i r  lieu q u ' e n  p r & e n c e  d 'oxyg~ne .  

H.  MOUSSATCH1~* e t  A. PROUVOsT-DANON* 

D i v i s i o n  de Physiologic ,  I n s t i t u t  Oswaldo Cruz ,  R i o  de 
Jane i ro  (Bras i l ) ,  J u n e  23, 1959. 

* Boursiers du Conselho Nacional de Pesquisas. 

Tableau I I  
Action de 1'incubation pr6alable en ana6robiose sur la respiration et la lib6ration d'histanfine par des tranehcs de poumon de cobaye 

sensibilis6 pendant la r6action anaphylactiquc in vitro 

Atmosphere 

Oxyg6ne 
Azote 
O x y # n e  (apr~s 45 min. 

d ' incubat ion  en arm. 
d'azote) 

Oxyg~ne 
Azote 
Oxygbne (apr~s 45 rain 

d ' incubat ion  en atm. 
d'azote) . . . . . . .  

Oxyg~ne 
Oxy@ne (apr~s 45 min 

d ' incubat ion  en atm.  
d'azote) 

Temps 
d'incu- 

bation a 
rain 

Consommation d'oxyg6ne b Sans 
antigone 

(a) 

1,8 (1) 

1,3 (1) 
o,8 (1) 

I0,8 (1) 
1,7 (1) 

1,8 (1) 

tfistamine libdr& e 

Avec an t i#ne  

75 
45 

30 
75 
45 

30 
75 

30 

5,73 4- 0,25 (3) ,z 
0,16 5 :0 ,10  (2) 

5,17 ~ 0,08 (3) 
5,70 :t: 0,33 (3) 
0,40 =L 0,01 (2) 

5,06 4- 0,42 (3) 
7,00 4- 0,11 (3) 

6,16 :l: 0,15 (4) 

(b) 

19,2 4- 3,5 (3) 
2,0 4- 0,1 (2) t 

26,0 ~ 1,4 (3) e 
11,7 4- 0,31 (3) 

1,5 4 ,0 ,0  (2) r 

13,7 4, 0,56 (2) e 
8,8 4, 0,07 (3) 

11,4 4, 0,75 (4) r 

a Temps d'incubation avant l'addition de l'antig&ne. 
b Consommation d'oxyg&ae pendant les 30 rain suivant l'addition 

d 'ant i#ne,  et caleul6e cn Qo~. 
e En lxg de bichlorhydrate d'histamine]g tissue humide. 

d Moyenne et d~viation standard. Entre 
eupules de Warburg. 

e Diff6renee significative (P < 0,05). 

% 
Consom-[ Hista- 
rnation I (b-a) d'oxy- mine 
g~ne lib~r& 

17,4 100 100 
0,7 3 4 

24,7 90 142 
10,9 100 100 

0,7 7 6 

12,9 89 118 
7,1 100 100 

%6 88 135 

)arentht~ses hombre de 

Diff&ence hautement significative (P < 0,01}. 
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Summary 

T h e  in f luence  of anae rob iose  a n d  of v a r i e d  o x y g e n  
t ens ions  u p o n  r e s p i r a t i o n  a n d  h i s t a m i n e  re lease  d u r i n g  
a n a p h y l a c t i c  r e a c t i o n  in  gu ineap ig  l ung  slices in vitro 
was s tud ied .  

No h i s t a m i n e  was  l i b e r a t e d  in  t h e  absence  of  oxygen .  
W i t h  inc reas ing  o x y g e n  t ens ions ,  inc reas ing  h i s t a m i n e  
q u a n t i t i e s  were re leased ;  these  q u a n t i t i e s  r e a c h e d  t h e  
con t ro l  va lues  w h e n  t h e  a t m o s p h e r e  c o n t a i n e d  10% 
oxygen .  

These  r e su l t s  i nd i ca t e  t h a t  t h e  m e c h a n i s m  of h i s t a m i n e  
release in  t h e  a n a p h y l a c t i c  r eac t i on  is l inked  w i t h  t h e  
aerobic  m e t a b o l i s m  of t h e  cell. 

W'hi le  rese rp ine  a n d  SU 5171 dep le t e  s e r o t o n i n  in all  
t h e  o rgans  t e s t e d  (except  k i d n e y  in t h e  case of S U  5171) 
SU 3118, a t  a c o n c e n t r a t i o n  of 20 m g / k g  lowers  on ly  lung  
a n d  spleen se ro ton in .  20 m g / k g  of SU3118 are  less effect ive  
t h a n  5 m g / k g  of rese rp ine  in re leas ing  i n t e s t i n a l  se ro ton in .  

These  r e su l t s  sugges t  t h a t  l ung  a n d  sp leen  a re  more  
sens i t ive  t h a n  o t h e r  o r g a n s  to  t h e  ac t ion  of S U  3118. 
U n d e r  t h e  a c t i o n  of SU 3118, t h e  cerebra l ,  i n t e s t ina l ,  an d  
r ena l  s e ro ton in  b e h a v e  s imi lar ly .  Therefore ,  t h e  hypo-  
thes i s  of a r e s i s t ance  of t h e  b l o o d - b r a i n  b a r r i e r  to  SU 3118 
seems  unl ike ly .  

S. GARATTINI, R.  KATO, a n d  L. VALZELLI 

I s t i tu to  di Farmavologia e di Terapia, Universit~ degli 
Studi, Via A. Del Sarto 21, 3/Iilano, July 11, 1959. 

Effect 
of Reserpine Analogues  on Tissue  Serotonin 

I n  a r e c e n t  note ,  i t  was  r e p o r t e d  t h a t  a d i f f e ren t i a l  
e f fec t  was  e x e r t e d  on  b r a i n  s e r o t o n i n  b y  re se rp ine  a n d  i ts  
ana logues  : c a r b e t h o x y s y r i n g o y l  m e t h y l  r e s e r p a t e  (SU 
3118 or syros ingopine)  a n d  me thy l -18 -O(3 -N,  N - d i m e t h y l -  
a m i n o b e n z o y l )  r e s e r p a t e  (SU 5171). Rese rp ine  a n d  SU 
5171 re lease  b r a i n  s e ro ton in  a n d  induce  seda t ion ,  whi le  
S U  3118, a n  h y p o t e n s i v e  a g e n t  w i t h o u t  s e d a t i v e  effect ,  
is u n a b l e  to  re lease  b r a i n  s e r o t o n i n l - <  

Since a poor  p e n e t r a t i o n  of S U  3118 in to  t h e  b r a i n  
m i g h t  a c c o u n t  for  t h e  lack  of b r a i n  s e r o t o n i n  dep le t ion ,  
t h e  effect  of S U  3118, in  c o m p a r i s o n  w i t h  S U  5171 a n d  
rese rp ine ,  o n  s e r o t o n i n  c o n t e n t  of o t h e r  o r g a n s  h a s  b e e n  
i n v e s t i g a t e d .  

T h e  m e t h o d  used  was  t h e  fol lowing:  S p r a g u e - D a w l e y  
r a t s  of t h e  a v e r a g e  w e i g h t  of 200 g were  i n j e c t e d  i n t r a -  
p e r i t o n e a l l y  w i t h  d i f f e ren t  c o n c e n t r a t i o n s  of r ese rp ine  
(k ind ly  suppl ied  b y  Dr.  V. Ghe t t i ,  CIBA,  S.p.A.,  Milano) 
o r  SU 3118, or  SU 5171 (received t h r o u g h  t h e  cou r t e sy  
of  Dr.  A. J .  PLUMMER, C I B A  Labs . ,  S u m m i t ,  N. J .) .  4 h 
a f t e r  t he  a d m i n i s t r a t i o n ,  t h e  a n i m a l s  were ki l led b y  de-  
c a p i t a t i o n  a n d  t h e  s e ro ton in  c o n t e n t  of b r a i n ,  in t e s t ine ,  
k idney ,  lung,  a n d  sp leen  was  d e t e r m i n e d  b y  t he  m e t h o d  
of BOGI)ANSKI et al. 4 e m p l o y i n g  a F a r r a n d  s p e c t r o p h o t o -  
f luo r ime te r .  

T h e  r e su l t s  o b t a i n e d  a re  r e p o r t e d  in a Tab le .  

1 R. A. MAXWELL, H. POVALSKI, and A.J. PLUMMER, J. Pharma- 
col. exper. Therap. 125, 178 (1959). 

t~ K. F. FINGER, F. B. HUGHES, and B.B. BRODIE, Fed. Proc. 18, 
888 {1959). 

3 S. GARATTINI, A. MORTARL A. VALSECCm, and L. VALZELH, 
Nature 183, 1273 (1959). 

4 D. F. BoGnANs~L A. PLETSCHER, B. B. BROmE and S. UDE~- 
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Riassunto 

L a  d i f fe renza  di c o m p o r t a m e n t o  d i m o s t r a t a ,  nel  r i du r r e  
il t a sso  di  s e r o t o n i n a  di  d ivers i  organi ,  d a  due  d e r i v a t i  re- 
serp in ic i  (SU 3 1 1 8 - S U  5171) n o n  s e m b r a  po te r s i  r icon-  
d u r r e  solo a d  u n a  d i f f e ren te  c a p a c i t ~  di a t t r a v e r s a m e n t o  
del la  b a r r i e r a  e m a t o e n c e f a i i c a  d a  p a r t e  delle d u e  mole-  
cole in  i s tudio .  

T h e  S t e r e o c h e m i s t r y  
of some Natural ly  Occurring Guaianolides 

and Isophotosantonic  Lactone 

R e c e n t  work  on t h e  s t e r e o e h e m i s t r y  of c y c l o h e p t a n e s  1, 
h a s  p o i n t e d  o u t  t h e  genera l  s i m i l a r i t y  of these  s y s t e m s  to 
t h e  more  wide ly  s t u d i ed  c y c l o h e x a n e  c o m p o u n d s .  The  
a p p l i c a t i o n  of t h e  p r inc ip les  d iscussed  b y  the se  workers ,  
n a m e l y  t h a t  a s u b s t i t u e n t  g roup  in a c y c l o h e p t a n e  prefers  
t h e  quasi-equatorial c o n f o r m a t i o n ,  a n d  t h a t  e l i m i n a t i o n  
r eac t i ons  p roceed  via t h e  s ame  trans-anti-parallel r o u t e  as 
in  cye lohexanes ,  coup led  w i t h  t h e  logical  e x t e n s i o n  f rom 
t h e  c y c l o h e x a n e  field t h a t  a cis fused  y - lac tone  is more  
s t ab l e  t h a n  t h e  c o r r e s p o n d i n g  trans i somer ,  p e r m i t s  t h e  
d e d u c t i o n  of p rov i s iona l  s t e r eochemica l  r e l a t i onsh ip s  in  
seve ra l  s e squ i t e rpen i c  lac tones .  BARTON 3 h a s  a l r e ad y  
ass igned  s t r u c t u r e  I to  geiger in  o n  t h e  bas i s  of r o t a t o r y  
d i spers ion  da ta% a n d  a n  a s s u m p t i o n  r e g a r d i n g  t h e  n a t u r e  
of t h e  l ac tone  r ing  s imi la r  to  t h a t  w h i c h  we h a v e  made .  

1 j .  W. HUFFMAN and J. E. ENGLE, J. org. Chem., in press. 
N. L. ALLINGER, J. Amer. chem. Soc. 8t, 931 (1959). 

3 D. H. R. BARTON and J. E. D. LEVISALLES, J. chem. 8oe., 19a8, 
4518. 

C. DJERASSI, J. OSIECKI, and "W. HERZ, J. org. chem. 22, 1361 
(1957). 

Treatment 

Controls 
Reserpine 
Reserpine . . , 
SU 3118 
SU 3118 
SU 5171 
SU 5171 

Dose 
mg/kg i. p. 

2.5 
5 
20 
50 
5 
7-5 

Brain 

0-43 ± 0,08 
0.17 4- 0.005 
0.12 4- 0-006 
0.46 ± 0.005 
0.13 I 0,011 
0.25 4- 0.009 
0.12 4- 0.005 

Serotonin content (71g± S.E.) 

Intestine 

4 .764-0-24  
2-954-0 .15  
2 ,044-0 .12  
3 . 3 7 ± 0 . 3 6  
2 .644-0 .05  
3 .984-0 .24  
2 .734-0-21 

Kidney 

0 .34  nk 0-03 
0.19 ± 0-02 

0,29 + 0.03 

0.49 4- 0.07 
0.28 4- 0-02 

I Lung 

2-86 ± 0.16 
1,6 ± O.23 

1.64 4- 0.27 

1.84 -4- 0.28 
1-21 -4- 0.07 

I Spleen 

3.51 4- 0.24 
1-09 ± 0.24 

1-04 4- 0.09 

2-23 4- 0.73 
0-59 4- 0-03 

Each value represents the average of at least 8 determinations. 


