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o x y g e n a t e d  s te ro ids  (cortisol,  cor t i sone,  cor t i cos te rone ,  
11-dehydrocor t i cos te rone) .  T h o u g h  t h e  effect ive  l l f l -  
h y d r o x y l a t i o n  i n h i b i t i n g  c o n c e n t r a t i o n  of Su-4885 could  
d e p e n d  on  t h e  s u b s t r a t e ,  ou r  o b s e r v a t i o n s  r ega rd ing  t he  
b lockage  of t he  1 9 - h y d r o x y l a t i o n  are  s u p p o r t e d  b y  t he  
f ind ings  of GRANT x4 a n d  GRIFFITHS x~, A more  d i rec t  
a p p r o a c h  was s tud ied  us ing  4-C~a-corticosterone as pre-  
cursor .  A r e l a t ive ly  smal l  b u t  s ign i f i can t  t r a n s f o r m a t i o n  
of co r t i cos t e rone  in to  19 - hyd r oxyco r t i co s t e r one  a n d  
a ldos t e rone  was  s h o w n  to  occur  in  t he  con t r o l  exper i -  
m e n t s .  B o t h  t r a n s f o r m a t i o n s  were s t rong ly  i n h i b i t e d  b y  
50-100  #g  of Metop i rone .  

O u r  in vivo e x p e r i m e n t s  in  r a t s  seem to  con f i r m  t h a t  
Su-4885 h a s  s t rong  a d d i t i o n a l  i n h i b i t i n g  p rope r t i e s  
r e g a r d i n g  a ldos t e rone  f o r m a t i o n  a n d  18 -hydroxy la t i on .  
I n h i b i t i o n  was o b s e r v e d  w i t h  0.1-0.3 m g / k g  i .v.  for  
a ldos te rone ,  w h e r e a s  1.0 m g / k g  i .v.  was  needed  for  18- 
h y d r o x y - D O C  i n h i b i t i o n  a n d  even  3.0 m g / k g  i .v.  for  
co r t i cos t e rone  i nh ib i t i on .  

As  fa r  as t h e  b lockers  of 1 7 u - h y d r o x y t a t i o n  are  con-  
cerned,  t h e  T a b l e  shows t h a t  Su-10"603, Su-8000 a n d  
Su-9055 were found  to  b e  s t r o n g  i n h i b i t o r s  of cor t isol  a n d  
co r t i sone  f o r m a t i o n  in t h i s  o rde r  of dec reas ing  ac t iv i ty .  
On  t h e  o t h e r  h a n d ,  t h e y  h a v e  no  apprec i ab le  effect  o n  
l l f l -  or  1 9 - h y d r o x y l a t i o n  as j u d g e d  b y  t he  r e spec t ive  
s te ro idogeneses  f rom e n d o g e n o u s  precursors .  However ,  
t h e r e  was  a v e r y  s t r o n g  a d d i t i o n a l  i n h i b i t i o n  of aldo-  
s t e rone  fo rma t ion ,  in  p a r t i c u l a r  b y  Su-9055, n i c o t i n a m i d e  
h a v i n g  a m a r k e d  q u a n t i t a t i v e  inf luence.  T he  b io syn thes i s  
of 18 -hydroxycor t i cos t e rone ,  as one  of t he  possible  
a ldos t e rone  precursors ,  was  m u c h  tess i nh ib i t ed ,  if a t  all. 
S imi la r  resu l t s  were  o b t a i n e d  us ing  p r cgneno l one  or  
p roges t e rone  as exogenous  p recu r so r ;  us ing  4-C ~-  
co r t i cos t e rone  t h e  f o r m a t i o n  of a ldos t e rone  was i n h i b i t e d  
b y  40 l~g Su-9055 a n d  even  t h a t  of 19-hydroxycor t i co -  
s t e rone  b y  200/~g. 

I n  conclus ion,  these  s u b s t a n c e s  h a v e  b e e n  found  to  
possess  c h a r a c t e r i s t i c  s p e c t r a  of b lock ing  ac t iv i t i e s ;  in  
t e r m s  of dec reas ing  ac t i v i t y ,  t h e  fol lowing order  of 
i n h i b i t i o n s  is sugges ted  : 

Su-4885:  a ldos te rone ,  19 -hydroxy la t i on ,  l l f l - h y d r o x y l -  
a t ion ,  

Su-8000:  170t-hydroxylat ion,  a ldos te rone ,  18 -hydroxy l -  
a t ion ,  

Su-9055:  a ldos te rone ,  17~-hydroxy la t ion ,  19 -hydroxy l -  
a t ion ,  

Su-10 '603:  17e -hydroxy la t i on ,  a ldos te rone ,  18 -hydroxy l -  
a t i o n  ~% 

Zusammen[assung. Der  E in f luss  von  Su-4885 (Meto-  
piron®), Su-8000, Su-9055 u n d  Su-10 '603 auf  die 
Cor t i cos t e ro id -B iosyn these  w u r d e  in vitro u n d  tei ls  in  
vivo u n t e r s u c h t .  Ausse r  den  b e k a n n t e n  H e m m e f f e k t e n  au f  
die l l f l -  u n d  1 7 ~ - H y d r o x y l i e r u n g  w u r d e n  d a v o n  u n a b -  
hfingig a u c h  solche a u f  die B i l d u n g  y o n  Aldos te ron ,  
1 8 - H y d r o x y -  u n d  1 9 - H y d r o x y c o r t i c o s t e r o n  b e o b a c h t e t .  
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R6pression par l'oxyg6ne de la biosynth~se de 
la thiosulfate-r6ductase de Proteus  v u l g a r i s  

TARR 1 a observ6  en  1933 que  les suspens ions  cellu- 
la i res  de Proteus wdgaris p r o d u i s e n t  de l ' hyd r og~ne  sul- 
fur6 en  pr6sence  de th iosu l fa te .  MITSUHASm e t  MATSUO 2, 3 
o n t  m o n t r 6  que  les e x t r a i t s  du  m~me o rgan i sme  c a t a l y s e n t  
la  r~duc t i on  de $203= en  SOs= e t  H2S. T r a v a i l l a n t  avec  
les bac t6 r ies  su l fa to- r6duct r ices ,  ISmMOTO, KOYAMA e t  
NAGAI 4 on t  a b o u t i  5  ̀ des conclus ions  iden t iques .  Les  
r eche rches  de ees de rn ie r s  a u t e u r s  ~ t ab l i s sen t  que  les 
e x t r a i t s  de Desul/ovibrio desul/uricans acqu i~ ren t  la  
Iacu l t6  de c o n s o m m e r  l ' hyd r og6ne  en  pr6sence  de t h io -  
su l f a t e  l o r s q u ' o n  leur  a jou te  u n  i n d i c a t e u r  c h i m i q u e  
d ' o x y d o r 6 d u c t i o n .  Nous  v e r r o n s  q u ' u n e  m 6 t h o d e  bas6e 
sur  i ' emp lo i  d u  benzy l -v io log~ne  p e r m e t  de  m e s u r e r  
l ' a c t i v i t 6  t h i o s u l f a t e - r 6 d u c t a s e  des  e x t r a i t s  b r u t s  de 
P. vulgaris. A l ' a ide  de  la  t e c h n i q u e  a ins i  mise  au po in t ,  
n o u s  a v o n s  6 tudi6  l ' i n f luence  de l ' oxyg~ne  su r  la  b io-  
syn th~se  de l ' e n z y m e  p a r  les cu l tu re s  s u r  mi l ieu  com- 
plexe.  

N o u s  a v o n s  employ6  la  souche  41 qu i  nous  a 6t6 
p rocur6e  p a r  M. R o v x .  L a  souche  es t  conserv6e  p a r  
r e p i q u a g e  su r  g61ose n u t r i t i v e .  On  nt i l i se  p o u r  les cu l tu re s  
u n  mi l ieu  l iqu ide  complexe  d o n t  la com pos i t i on  es t  la 
s u i v a n t e :  Na~HPO~. 12 H,O,  3.575 g; KH~PO~, 0.98 g; 
MgSO~, 0.03 g ;  NH~C1, 0.5 g; F e S O ,  e t  CaC1 v t r aces ;  
e x t r a i t  de  l evure  Difco, 0.25 g;  b a c t o - p e p t o n e  Difco, 

0.25 g; eau, 1000 ml ;  p H  7. Le  glucose (2 g/1000 ml)  
st~rilis6 5  ̀p a r t  est  a jou t6  au  m o m e n t  de l ' e n s e m e n c e m e n t .  
La  so lu t ion  de Na,S202.  5 H , O  (1 g/1000 ml) es t  st6ri-  
l i s le  p a r  f i l t ra t ion .  Les  cu l tu re s  a6robies  son t  r6alis6es 
dans  des fioles 5  ̀ t ox ine  agit6es.  Les cu l tu res  ana~rob ies  
son t  plaedes d a n s  des ba l lons  sous vide.  On r~col te  les 
bac t~r ies  p a r  c e n t r i f u g a t i o n  apr~s  16 h d ' i n c u b a t i o n  5. 32 °. 
On a j o u t e  du  c h l o r a m p h 6 n i c o l  (25 t~g/ml) aux  cu l tu re s  
a~robies  p o u r  6v i te r  qu 'e l les  ne s y n t h 6 t i s e n t  la th io -  
su l f a t e - r~duc tase  p e n d a n t  la  cen t r i fuga t ion .  A la concen-  
t r a t i o n  employ6e,  cet  a n t i b i o t i q u e  n ' exe rce  a u c u n e  
ac t ion  inh ib i t r i ce  5  ̀ l ' dgard  de l ' enzyme.  Les  e x t r a i t s  
s o n t  p r6par6s  p a r  t r a i t e m e n t  sonique  (10 rain) des  sus-  
pens ions  bac t6 r i ennes  dans  u n  appa re i l  R a y t h e o n .  I ls  
s o n t  s6par6s des d6bris  cel lulaires  p a r  c e n t r i f u g a t i o n  
(15000 t o u r s / r a i n ;  20 min) .  L e u r  t e n e u r  en  azure  pro-  
t6 ique  es t  6valu6e p a r  m i c r o - K j e l d a h l .  L a  p r 6 p a r a t i o n  
d ' h y d r o g 6 n a s e  e s t  o b t e n u e  p a r  t r a i t e m e n t  son ique  d ' u n e  
suspens ion  de  Desul/ovibrio desul/uricans. T o u t e s  les 
exper iences  son t  r6alis6es ~ 37 ° en  t a m p o n s  p h o s p h a t e s  
p H  7. Les  -QH, r e p r 6 s e n t e n t  les v i t esses  de  consom-  

1 H. L, A. TARR, Biochem, J. °7, 1869 (I933). 
2 S. M~TSUtIASItl et Y. MATSUO, J. exp. Med. 20, 729 (1950). 
a S. MITSUtiASH! et Y. MATSUO, J. exp. Med. 23, I (1953). 
4 M. ISIIIMOTO, J. KOYAMA et Y. NAGAI, J. Biochem. 42, 41 (1955). 
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mar ion  de H=; ils sont  expr im6s en m m  a de gaz (condi- 
t ions normales)  pa r  heure e t  pa r  m g  d 'azote .  L 'un i t6  de 
thiosulfa te-r~ductase  est d6finie comme la quan t i t6  
d ' e n z y m e  qui  catalyse la r4duct ion d ' une  ~,mole de 
S~O,= en 1 h. On dose l 'hydrog~ne sulfur6 avec  une  
solut ion d ' iode,  aprgs en t r a inemen t  pa r  l ' azo te  e t  f ixa t ion  
darts une solution d 'ac6ta te  de zinc. Pour  doser  le sulfite, 
on utilise une m6thode iodom6tr ique  pa r  diff6rence bas6e 
sur  la format ion  d 'un  compos6 d ' add i t ion  ent re  ce corps 
et  l 'ald&hyde formique.  

Nous allons tou t  d ' abord  donner  une descr ipt ion d6- 
tailMe de la m6thode utilis6e pour  mesure r  l 'activit& des 
extrai ts .  On util ise la t echn ique  manom6t r i que  de ~vVar- 
burg avec des coupes poss6dant  une capaci t~ de 10 ml.  
Chaque syst6me cont ien t :  0.05 ml  d 'hydrog6nase .  100tzg 
de benzyI-violog~ne, le t a m p o n  e t  l ' e x t r a i t  de P. vulgaris. 
Une solution con tenan t  20 btmoles de Na~S,O a est  p l a t t e  
dans le divert icule.  Le vo lume  de la phase l iquide est  
compl6t6 ~ 3 ml  avec  de l 'eau.  P o u r  absorber  I 'H~S on 
m e t  0.1 ml  d 'une  solut ion satur6e de  CdCI= darts le pu i t  
central .  Les manom~tres  remplis  de H ,  sont  mis ~ in- 
cuber  dans un bain  A 37 °. On renverse  la solut ion de 
Na~S,O a dans  la coupe ( temps 0) lorsque la colorat ion 
violac6e caract6r is t ique de  l ' i nd ica teur  r~duit  s 'es t  d6ve- 
lopp6e. Les mesures  sont  effectu~es g in terval les  de 
t emps  r6guliers. On d6termine  les -QH, A par t i r  des pentes  
des courbes repr6sen tan t  les vo lumes  de H ,  consomm6s 
en fonct ion du temps.  Pr~cisons que  t '6ventua l i t6  d ' une  
r~aetion ch imique  spontan6e ent re  le benzyl-viologSne 
r6duit  et  le th iosulfa te  se t rouve  exclue par  le fa i l  qu ' au -  
cune consommat ion  no tab le  de gaz ne se p rodu i t  en  
l 'absence d ' ex t ra i t .  D ' a u t r e  par t ,  l ' i n ac t i va t i on  des ex-  
t ra i ts  pa r  chauffage 5. 100 ° 6tabl i t  la na tu re  e n z y m a t i q u e  
de la r6action 6tudi6e. Dans  les condi t ions  pr6c~demment  
d6finies, la r6ductase est  satur6e p a r  son subs t ra t  pu isque  
la courbe 1 (Figure 1) est  rect i l igne pendan t  route  la 
dur6e de l 'exp6rience.  La  courbe 2 nous r6v&le que  
l ' ac t iv i t6  d ' u n  syst~me con tenan t  5 btmoles de S~O~ = 
subi t  une dficroissance b rusque  q u a n d  la  consommat ion  
de gaz a t t e in t  112 m m  a (5 txmoles) e t  se stabilise ensuite  

une va leur  n e t t e m e n t  plus faible 6gale ~ celle ob tenue  
en presence de SOa = (Courbe 3, F igure  1). I1 ressort  des 
observat ions  pr~c~dentes que  la  r~duct ion du th iosul fa te  
donne v ra i semblab lemen t  lieu £ une accumula t ion  de 
sulfite. Cet te  manigre  de voi r  a regu des preuves  exp6ri-  
menta les  directes.  Nous  avons  en effet  consta t6  que  la 
r6duct ion d 'une  ~tmole de S~O~ = condui t  ~ la  fo rmat ion  
de 1.49 tzmole d 'H~S et  de 0.66 b~mole de SOa=; une  
seconde exp6rience a donn6 1.74 b~mole d 'H~S e t  0.52 
b~mole de SO~ =. Le fa i t  q u ' o n  ne t r o u v e  j amai s  tes deu± 
produi ts  de la r6act ion en quant i t6s  6quimol6culaires 
est  dfi ~ ce qu 'une  f rac t ion impor t an t e  du sulf i te  a d6jg 
6t6 r4duite en H2S lorsque sont  effeetn6s les pr61~vements. 
Nos syst&mes pr6sentent  p a r  cons6quent  nne ac t iv i t6  
sulfi te-r6ductase;  celle-ci est due au moins en  par t ie  
la pr6parat ion b ru te  d 'hydrog~nase.  Les ealculs m o n t r e n t  
d ' au t r e  pa r t  clue la r6duct ion d ' u n e  vtmole de S=Oa = con- 
somme 0.93 tzmole de H v Nos bilans conf i rment  les r6sul- 
ta t s  de ISHIMOXO et  al. ~ obtenus  avec  une au t re  esp~ce 
bac t&ienne  et 6tablissent que les ex t ra i t s  de P .  vulgaris 
ca ta lysen t  la r6act ion:  

H ~ +  S=Oa = =  2 H  + +  SOa = + S =. 

La  vitesse ~t laquelle l 'hydrog~ne est consomm6 par  des 
syst}mes con tenan t  20 gmotes de SaOa ~ var ie  propor-  
t ionne l lement  au vo lume  d ' ex t r a i t  (Figure 2). I1 en r6sulte 
que l ' ac t iv i t6  est l imit6e par  la r~ductase.  On calcule 
le nombre  d 'uni t6s  d ' enzyme  g par t i r  du - Q u ,  en t e n a n t  
compte  du fair  que  la r6duct ion d ' une  l, mole de  S,.O~ = 
exige 22.4 mms de gaz. I1 faut  d6duire de la va leu r  
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Fig. 1. Consommation de H 2 en fonetion du temps. Chaque syst~me 
contient 0,06 ml d'un extrait de P. vulgaris (culture ana6robie sur 
milieu contenant du thiosulfate}. Les solutions de Na,S~O~ et de 
Na~$O a plae6es dans Ie divertieule sont ajout6es au temps O. Courbe 
{1), ~0 btmoles de Na~S20 v Courbe (2), 5 txmoles de Na2S203. Courbe 

(3), 20 ~.tmoles de NazSOa. 
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Fig. 2. Vitesse de eonsommation de H 2 cn fonction de la quantit6 
d'extrait de P. vulgaris (mm3/h/syst6me). 

t rouv~e  la faible ac t iv i t6  th iosulfa te-r~ductase  de la 
p repara t ion  d 'hydrog~nase ;  celle-ci est  fournie par  
l 'ordonn~e du po in t  d ' in te rsec t ion  de la courbe de la 
F igure  2 avec  l ' axe  des ordonn6es. Pour  eIfectuer  des 
mesures  significatives,  il fau t  choisir  des vo lumes  d 'ex-  
t r a i t  cor respondant  ~ une act iv i t6  infdrieure ~ 40 m m  3 
de gaz en .5 rain. Dans  nos syst~mes, le benzyl-violog~ne 
6tabl i t  un  couplage ch imique  ent re  deux  enzymes,  
l 'hydrog6nase  eL la thiosulfa te-r6ductase .  Le t r a j e t  suivi 
pa r  les 61ectrons est  le su ivan t :  

H~ -->- I-Iydrog~nase ->- B - V  -->- Thiosulfa te-r~ductase  -+ 
S2Oa =. 

E x a m i n o n s  les r~sultats  group6s sur le Tableau.  On 
vo i t  que  l ' add i t ion  de th iosul fa te  au mil ieu ne  modifie 
pas  sens ib lement  l ' ac t iv i t6  des cul tures  ana~robies.  Nous 
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a v o n s  v6rifi6 que  l ' emplo i  d ' u n  mi l ieu  d 6 p o u r v u  de su l fa te  
n ' e n t r a l n e  p o i n t  une  d i m i n u t i o n  de  l ' a c t iv i t6  des  cu l tu re s  
ana6robies ,  ce qu i  exc lu t  la  poss ib i l i t6  que  la  f o r m a t i o n  
de  l ' e n z y m e  soft  i n d u i t e  p a r  l ' ion  SO4- ana logue  s t ruc -  
t u r a l  de  l ' ion  S2Os ~. I1 es t  d ' a u t r e  p a r t  peu  v r a i s e m b l a b l e  
q u ' u n e  s u b s t a n c e  o r g a n i q u e  soufr6e p r6sen te  d a n s  les 
p r o d u i t s  Difco soft  dou6e d ' u n e  fonc t i on  induc t r ice .  
N o u s  s o m m e s  done  amen6s  ~ cons id6rer  que  la  t h io -  
su l f a t e - r6duc t a se  de P. vulgaris es t  p r o b a b l e m e n t  de  
n a t u r e  c o n s t i t u t i v e .  Le  fa i t  s a i l l an t  qu i  ressor t  de  nos  
r6su l t a t s  e s t  l ' i n ac t i v i t 6  comple t e  des  e x t r a i t s  de cu l tu re s  
a6robies .  U n  c e r t a i n  n o m b r e  d ' exp6r i ences  c o m p l 6 m e n -  
t a i r e s  o n t  6t6 r6alis6es en  vue  d ' e x p l i q u e r  ce t t e  dern i~re  
o b s e r v a t i o n .  E n  face d ' u n e  tel le  s i t u a t i o n ,  on  p e u t  tou -  
j ou r s  e n v i s a g e r  a priori l ' 6 v e n t u a l i t 6  d ' u n e  i n a c t i v a t i o n  
i r r6vers ib le  de  l ' e n z y m e  au  c o n t a c t  de  l 'oxygSne.  T o u t e -  
lois d a n s  le cas  pr6sen t ,  celle-ci do i t  ~tre  6cart6e pu i sque  
l ' a d r a t i o n  p e n d a n t  5 h d ' u n  e x t r a i t  de  cu l t u r e  ana6 rob i e  
n ' exe rce  a u c u n e  in f luence  su r  son  ac t iv i t6 .  D ' a u t r e  pa r t ,  
l ' a d d i t i o n  d ' u n  e x t r a i t  de cu l tu re  a6robie  ne  modi f ie  

Influence des conditions de croissance sur l'activit6 thiosulfate- 
r6ductase des extraits 

Cultures ana6robies Cultures a6robies 
avec $203= sans S2Os~ avec S~O3= sans $203~ 

p o i n t  l ' a c t iv i t6  d ' u n  e x t r a i t  de  c u l t u r e  ana6robie ,  ce 
qu i  c o n d u i t  a u  r e j e t  de  l ' h y p o t h ~ s e  s u i v a n t  l aque l l e  les 
bac t6 r ies  f o r m e r a i e n t  e n  a6robiose  u n  i n h i b i t e n r  de Ia 
r6duc tase .  E n  d6f in i t ive  une  seule poss ib i l i t6  d e m e u r e :  
l ' oxygbne  r6pr ime  la f o r m a t i o n  de  l ' e n z y m e  d a n s  les cul-  
t u r e s  a6robies.  On  ne  se t r o u v e  p o i n t  1A en  presence  d ' u n  
cas  isol6 pu i sque  la n i t r a t e - r 6 d u c t a s e  d'Aerobacter aero- 
genes 5's, la n i t r i t e - r 6 d u c t a s e  ~ e t  l ' oxyde  n i t r e u x - r 6 d u c -  
tase  s de  Micrococcus denitri/icans, ne s o n t  pa s  s y n t h 6 -  
t is6es en  a6robiose.  U n e  id6e g6n6rale  se d6gage de  n o t r e  
p r6 sen t  t r a v a i l  e t  de nos  recherches  an t6 r i eu r e s :  les 
r6duc tases  b a c t 6 r i e n n e s  d o n t  la  fonc t ion  phys io log ique  
essent ie l le  es t  de  p e r m e t t r e  l ' u t i l i s a t i on  de n o m b r e u x  
compos6s  oxyg6n6s  d u  soufre  e t  de  l ' a zo t e  c o m m e  
a c c e p t e u r s  d ' h y d r o g b n e ,  s o n t  soumises  A Fac t ion  r6pres-  
s i r e  de  l ' oxyg~ne  a t m o s p h 6 r i q u e .  

Summary. T h e  e x t r a c t s  o b t a i n e d  f rom aerob ic  cu l tu res  
of Proteus wdgaris are c o m p l e t e l y  w i t h o u t  t h io su l f a t e  
r e d u c t a s e  ac t i v i t y ,  Th i s  p h e n o m e n o n  c a n  be  e x p l a i n e d  
b y  t h e  repress ion  of b io syn the s i s  of t he  e n z y m e  b y  
oxygen .  
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The  Mode  of Act ion  of P i locarpine  on  the Res i s t -  
ance of the C h a m b e r  Angle  of the P r imat e  Eye 1 

The  t h e r a p e u t i c  ef fec t  of p i loca rp ine  in ch ron ic  s imple  
g l a u c o m a  is due  to  i t s  ab i l i t y  to  r educe  t he  ou t f low re- 
s i s t ance  t h r o u g h  t h e  c h a m b e r  ang le  in m a n y  cases of g lau-  
coma.  A s imi la r  ef fec t  is o b t a i n e d  also in  t h e  n o r m a l  eye. 
I t  is a wide ly  he ld  bel ief  (see LEYDHECKER ~ for  references)  
t h a t  t h i s  a c t i o n  is d u e  to  t h e  m u s c a r i n i c  ef fec t  of  pi lo-  
c a rp ine  o n  t h e  c i l ia ry  muscle .  C o n t r a c t i o n  of t h e  musc le  is 
t h o u g h t  to  a f fec t  t h e  t r a b e c u l a r  meshwork .  T h e  fol lowing 
e x p e r i m e n t s  p e r f o r m e d  in  t h e  m o n k e y ,  Cercopithecus 
aethiops (green ve rve t ) ,  i n d i c a t e  t h a t  t h i s  v iew h a s  to  be  
modif ied .  T h e y  show t h a t  a t r o p i n e  qu ick ly  abol i shes  t h e  
p i l oca rp ine - induced  s p a s m  of t h e  c i l iary  muscle  w i t h o u t  
r eve r s ing  t h e  effect  on  ou t f low res i s t ance  a t  t h e  s ame  t ime.  

Methods. A d u l t  m o n k e y s  were  a n a e s t h e t i z e d  w i t h  i n t r a -  
v e n o u s  p e n t o b a r b i t a l .  R e f r a c t i o n  was  d e t e r m i n e d  b y  
r e t inoscopy .  Out f low res i s t ance  was  s t ud i ed  b y  i n fu s ing  
5 tA/min of 0 .9% NaC1 i n t o  t h e  a n t e r i o r  c h a m b e r  a n d  
r e c o r d i n g  t h e  p ressu re  b y  m e a n s  of a s t r a i n - g a u g e  t r a n s -  
ducer .  I n f u s i o n  was  b y  m o t o r - d r i v e n  syr inge.  I n j e c t i o n s  
i n t o  t h e  a n t e r i o r  c h a m b e r  were b y  a m i c r o m e t r i c  sy r inge  
c o n n e c t e d  to  a side a r m  of t h e  need le  in  t h e  a n t e r i o r  
c h a m b e r .  

Results. Figure  1 d e m o n s t r a t e s  t h a t  0.2 m g  p i loca rp ine  
HC1 p laced  on  t h e  co rnea  1 h before  t h e  e x p e r i m e n t  
r educes  t h e  ou t f low res i s t ance :  t h e  p ressure  rise on  in-  

fus ion on  t h e  t r e a t e d  side is s o m e w h a t  less t h a n  ha l f  t h a t  
on  t h e  con t ro l  side. T h e  e x p e r i m e n t  is typ ica l ,  t h e  ave r age  
re s i s t ance  on  t he  t r e a t e d  side was 4 8 %  of t h a t  on  t he  
con t ro l  side ( range 2 4 - 7 0 % ,  6 an imals ) .  

F igu re  2 shows t h e  effect  of i n j ec t i ng  1 m g / k g  a t r o p i n e  
s u l p h a t e  i .v.  o v e r  30 sec on  r e f r a c t i o n  in  s imi la r ly  pilo-  
c a r p i n e - t r e a t e d  eyes  a n d  o n  i n t r a - o c u l a r  p ressure  d u r i n g  
c o n t i n u o u s  in fus ion  of 5 Ezl/min of sa l ine  in to  p i loca rp ine -  
t r e a t e d  a n d  con t ro l  eyes.  A t  t h i s  r a t e  of in fus ion  i n to  t h e  
a n t e r i o r  c h a m b e r ,  p ressu re  changes  are  m a i n l y  d u e  t o  
r e s i s t ance  changes .  

T h e  r e f r a c t i o n  d a t a  were  o b t a i n e d  f rom 8 d i f f e r en t  
monkeys ,  one  c o n t r i b u t i n g  b o t h  eyes a t  5 d a y s  in t e rva l .  
E x p e r i m e n t a l  va lues  for each  eye were p l o t t e d  a n d  va lues  
for  whole  m i n u t e s  der ived  b y  i n t e rpo l a t i on ,  T h e  c u r v e  
shows t he  ave r age  of  these  i n t e r p o l a t e d  va lues .  R e f r a c t i o n  
'0 '  h a s  a r b i t r a r i l y  been  as s igned  to  t h e  a s y m p t o t e .  T h e  
in i t i a l  degree  of m y o p i a  cou ld  o n l y  be  m e a s u r e d  w i t h  g r e a t  
d i f f i cu l ty  due  to  t h e  mios is  a n d  t h e  va lues  a re  u n c e r t a i n .  
R e a d i n g s  were  o b t a i n e d  in  4 cases,  t h e y  were  --  4, -- 4, --  6, 
a n d  -- 8 d iop te r s .  As  a ru le  t h e  pup i l  w idened  w i t h i n  1 m i n  
a f t e r  t h e  a t r o p i n e  and ,  as t h e  c u r v e  shows,  a c c o m o d a t i o n  
r e l axed  w i t h i n  3 -5  rain.  
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