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Potentiation of Angiotensin Action on
Smooth Muscle by Alkaline pH

ParLapinI et al.?, have recently shown that the pressor
activity of angiotensin is considerably increased when it is
injected into the assay animals (50 g, white rats) at a
pH =11. This phenomenon was tentatively attributed to
a change in conformation of the molecule of angiotensin,
since other possible explanations were experimentally dis-
carded.

We have been able to demonstrate a similar potentiating
effect of the alkaline pH on the stimulating action of
angiotensin on smooth muscle (IFigure).

From the tracings in the Figure it can easily be seen
that the contractions of the ileon provoked by angio-
tensin, are increased four-fold, or more, when the pH of
the medium is increased from 7.5 to 9.3. The potentiation
occurs rapidly after the change in pH and is completely
reversible. The response of the muscle to histamine is un-
affected by the pH changes.
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Volume of the bath, 3 ml; temperature, 35°C. At the first arrow

normal Tyrode {pH 7.5) was replaced by a Tyrode with 400 mg/l of

sodium carbonate (pH 9.3). At the second arrow the original Tyrode

was used again. 4 angiotensin (Valzangiotensin 11, § aspartylamide,

synthetic?); H: histamine dihydrochloride. The numbers indicate the
nanograms.

Effets de I'actinomycine D sur le développement
normal et sur les modifications expérimentales
de la morphogénése de 1’oeuf de ’oursin
Paracentrotus lividus

L’actinomycine D se fixe sur lacide désoxyribonu-
cléique? et inhibe les synthéses nucléaires d’acides ribo-
nucléiques dépendantes de I'acide désoxyribonuciéique?.
L’actinomycine D constitue ainsi un agent précieux pour
I'étude du controle exercé par les noyaux sur la différen-
ciation cellulaire. Chez Voursin V'actinomycine D ralentit
V'incorporation de la thymidine marquée dans l'acide dés-
oxyribonucléique et arréte, peu aprés la fécondation, le
renouvellement de 1'acide ribonucléique?.

Dans cette note nous étudierons les effets de 'actino-
mycine D sur le développement normal des larves et sur
ses modifications expérimentales, I'animalisation et la
végétalisation.

Les oeufs sont mis 30 min aprés la fécondation dans
I’eau de mer contenant de 5 a 40 pg par ml d’actinomycine
D. Une partie des oeufs est cultivée en permanence en
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When the pH of the Tyrode is raised above 9.3 the tonus
of the ileon increases excessively and the preparation is no
longer useful. On the other hand, at pH lower than 9.0,
the potentiated response is not observed. Sodium car-
bonate can be replaced by sodium hydroxide, but the
tonus of the muscle increases more with the latfer.

The best preparation to demonstrate this effect is the
guinea-pig’s ileon, but it can also be clearly observed with
the uterus and duodenum of the rat.

Bradykinin, oxytocin, and 5-hydroxytryptamine are,
like histamine, not potentiated by similar increases in pH.

Evidence obtained by differential ultraviolet spectro-
scopy of angiotensin against an equimolar mixture of its
constituent amino acids shows that the conformation of
the polypeptide probably changes with rising pH: a pro-
nounced peak of absorption appears at 250 myp when the
pH is 10 or higher!. More detailed studies have now
shown that significant changes in the spectra can be
demonstrated already at pH 9.4. This observation cor-
relates very well with the results of the present experi-
ments and supports the hypothesis advanced by PaLApINI
et al.1 to explain these potentiation phenomena?®,

Zusammenfassung. Die Potenzierung der Wirkung von
Angiotensin auf das isolierte Meerschweinchen-Ileum wird
bewiesen, wenn das Tyrodebad auf pH 9,3 alkalinisiert
ist. Diese Potenzierung wird mit Bradykinin, Oxytocin,
5-Hydroxytryptamin und Histamin nicht beobachtet.
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présence d'actinomycine, 'autre partie étant reportée,
aprds 20 h de traitement, dans 'ean de mer normale. La
végétalisation est obtenue en traitant les oeufs pendant
20 h par le chlorure de lithium (1, 3 x 10-2}). L’anima-
lisation est provoquée en traitant les ocufs pendant la
méme durée par le chlorure de zinc (5 X 10-%M) ou par
le bleu d’Evans {2 x 10-*M). Les cultures sont faites &
Pobscurité a la température du laboratoire.

Résultats. Avec l'actinomycine D (30 & 40 pg par ml) la
segmentation se déroule, au début du développement, a la
méme allure que chez les témoins; elle se ralentit sensible-
ment au stade morule avancé. Le développement s’arréte
au stade blastula jeune. Le¢ report dans 'eau de mer nor-
male n’améliore pas le développement de ces larves. Avec
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