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Nous avons essaye de soumettre le probleme au calcul. Les

observateurs se sont concertes avec P. Rossier pour determiner
aussi bien que possible l'angle anti-soleil-iris. Pour cela nous

nous sommes rendus le 19 mars aux divers lieux d'observation
munis d'un theodolite et avons determine l'azimut de la region
observee de l'iris. L'heure etant connue, le calcul de l'angle
cherche est facile. Les incertitudes sur les azimuts atteignent
quelques degres. Celle de l'heure atteint plusieurs minutes.
Elle joue un role tres faible dans l'observation de 12%> heures.

Le calcul nous a donne les resultats suivants:

Heure Observateur Angle anti-
soleil-iris

8i/2 Buffle 40°,5 Extremite gauche
45°,7 » droite

i2 y2 Beck 43°, 2

15% Jung 30°.3 Station 1

00o » 2

Les observations les plus precises donnent un angle anti-
soleil-iris (42°), tres voisin de la demi ouverture d'un arc en
ciel. La contradiction apportee par les observations Jung n'est

pas pertinente, vu les circonstances oh elles ont ete faites.
Ces observations nous conduisent a admettre que l'iris

observe le 8 mars 1938 etait un arc en ciel inferieur.
II ne nous semble pas plus difficile de supposer l'existence

de gouttelettes dans la couche inferieure de 1'atmosphere h

la surface du lac que celle admise par Forel. Notre hypothese
semble confirmee par les observations meteorologiques: la
nuit du 7 au 8, il est apparu de la gelee blanche. Le refroidisse-
ment qui l'a produite peut fort bien avoir favorise la formation
de la brume locale observee de 7 % a 18%> heures.

Seance du 7 juillet 1938.

Ernst A. H. Friedheim. — Rapport entre la constitution de

Vacide i-[Arsono-anilino]-l.2-naphtoquinone-8-sulfonique(265iN)
el son action therapeutique.

Dans une communication anterieure, nous avons montre que

C. R. Soc. phys. Geneve, Vol. 55, 1938. 6



74 SEANCE DU 7 JUILLET 1938

l'acide 4-[4.Arsono-anilino]-i.,2-naphtoquinone-#-suIfonique (I) a

H03S O

un effet trypanocide marque, aussi bien dans la trypanosomiase
experimentale de la souris et du lapin que dans la maladie du
sommeil africaine.

Nous avons essaye de nous rendre compte de 1'importance
qu'ont les differentes particularites de la structure de la molecule

pour l'effet therapeutique en preparant et en examinant une
serie de derives. Le role du groupe sulfo a ete discute dans une
communication anterieure.1

II fut observe que l'urine des animaux et des hommes traites,
coloree en rouge clair par le 2654N, prenait, en contact avec 1'air,
une couleur plus foncee, le produit elimine etant partiellement
reduit en son leucoderive.

Le leucoderive (11) fu t prepare en reduisant le 2654N au moyen
de l'hydrosulfite de soude. II presentait une toxicite legerement

OH

NH—S AS03H2

plus forte que la qu'inone et une action therapeutique ä peu pres
identique. Chose remarquable: le leucoderive est elimine sous

une forme partiellement oxydee.
La signification de la structure quinonique fut etudiee en

outre par une esterification partielle ou complete. Un blocage

E. A. H. Friedheim. — Contribution ä la chimiotherapie des
trypanosomiases, etc. C. R. soc. phys. hist. nat. Geneve 55, 65, 1938.
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du groupe hydroxyle, qui se fait facilement d'apres la methode
de Schotten-Baumann par esterification avec du chlorure de

benzoyle (III) ou avec l'ether ethyl-chlorocarbonique (IV),

-O-CO-CH,

III

N—/ AS03H2

HO,S O

augmente legerement la toxicite et diminue mais sans 1'effacer,
le pouvoir trypanocide. Notons que, dans ces conditions, la
structure quinoide est conservee.

Par contre, une esterification complete du 2654N reduit, ayant
comme consequence la suppression de la structure quinoide,

V

NH—^ AS03H2

va de pair avec un affaiblissement considerable du pouvoir
trypanocide. L'ester dibenzoique (V) est completement inactif.

L'ester di-carboethylique, par contre (VI), garde une legere
action trypanocide, prolongeant la survie des animaux traites
de quatre ä dix jours.

—0-C02-C2H5 VI

NH- —AS03H2
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Cette difference s'explique par 1'observation suivante: Fester

di-benzoique est elimine non altere, incolore. En revanche,
l'urine des animaux traites avec Fester di-carboethylique est

plus ou moins coloree en rouge — preuve qu'une saponification
partielle a eu lieu dans Forganisme.

L'importance essentielle de la fonction naphtoquinone ressort
aussi dans les cas oü eile etait supprimee par la formation
d'azine, au moyen de la condensation de Fo-quinone 2654N avec

l'o-phenylenediamine.

H03S NJ \
N VII

NH—< -As03H2

Ce derive (\'11) est tres toxique (Dose max. tol. : 0,1 gr/kg.)
et depourvu de toute action trypanocide.

La toxicite dirninue legerement en introduisant dans l'azine
un deuxieme groupe sulfo (VIII) ou un deuxieme reste arsi-

H03S NJ \/S03H H03S N_J \/"AsO, H„

J"
VIII N IX

NH- NH—/ ^>—AS03H2

nique (IX), probablement en fonction de l'elimination renale

plus rapide, mais sans que Faction trypanocide soit retablie.
II est remarquable que la substance IX, obtenue par condensation

avec l'acide diaminophenylarsinique, soit egalement

depourvue de toute action therapeutique, bien que sa teneur

en arsenic soit double.
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En condensant l'acide 1.2-Naphtoquinone-4.8-disulfonique
avec l'acide arsanilique, non pas en milieu bicarbonate, mais

en milieu chlorhydrique, il se forme un corps rouge cristallin,
se dissolvant dans l'acide sulfurique concentre avec une couleur
violette. II est identique ä celui qu'on obtient en condensant
l'acide 1.4-Naphtoquinone-8-sulfonique avec l'acide arsanilique.
En outre, on obtient le meme produit (X) en traitant le 2654 N

avec l'acide chlorhydrique dilue.

II s'agit done d'un isomere du 2654 N. Cette substance est

tres toxique (dose max. tol. 0,05 gr/kg) et depourvue de toute
action trypanocide.

II resulte de cette observation qu'il est essentiel, pour la
fonction trypanocide, que la substitution de l'acide 1.2-Naphto-
quinone-8-sulfonique par le reste de l'acide arsanilique se fasse

en position 4.

Finalement, nous avons etudie l'influence d'une substitution
dans le noyau benzenique porteur de l'acide arsinique:

Ee produit (XI) obtenu par condensation de l'acide 1.2-

Naphtoquinone-4.8-disulfonique avec l'acide 4-Oxy-3-amido-

H03S O
I II

AS03H2
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phenylarsinique-l presente une forte diminution de la toxicite,
allant de pair avec une forte diminution de Faction trypano-
cide. (Dose max. tol. : 3,0 gr/kg; dose min. cur. : 0,7gr/kg.)

Chose interessante: le produit 2654 est elimine essentielle-

ment par le rein. L'introduction d'un hydroxyle en para par
rapport au reste arsinique devie l'elimination sur le foie, et le

produit phenolique, excrete avec la bile, quitte Forganisme

par la voie intestinale.
II resulte de ces experiences et de la communication ante-

rieure:
1° La fonction naphtoquinone est essentielle pour Faction

therapeutique de 1'acide 4-[4-Arsono-anilino]-l .2-naphtoquinone-
8-sulfonique;

2° La presence d'un groupe hydroxyle libre en position « 2 »

est importante, mais pas essentielle;
3° Quant au groupe sulfo, sa presence en position «8»

donne un produit plus actif que les isomeres sulfones en & 7 »

ou en «6 », le produit non sulfone etant tres toxique et exempt
de toute action therapeutique;

4° L'introduction du reste anilino-arsonique en position « 4 »

de 1'acide naphtoquinone-sulfonique est essentielle pour 1'activity

therapeutique;
5° L'introduction d'un hydroxyle en position para par rapport

au groupe arsinique diminue la toxicite et FefRcacite, et change
les voies de l'elimination du produit par Forganisme.

Institut pathologique de VUniversite,
Geneve

Leon-W. Collet. — Dicouverte d'un lambeau de la nappe du

San Colombano sous le Miocene de Saint-Florent (Corse) et

consequences.

La nappe du San Colombano (Corse) dont il est question ici
est la nappe IV de Termier et Maury, caracterisee par un
complexe non metamorphise de radiolarites, de calcaires ä

grain fin et d'ophiolites.
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