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Propriétés biologiques de quelques analogues
de Pacide p-indolylacétique

III. La N-éthyl—N-(4'-hydroxybutyl)-s-méthoxy-tryptamilie ¥
PAR

PauL-EmiLe PILET
Laboratoire de Physiologie végétale, Université de Lausanne

AVANT-PROPOS

Parmi les analogues de la réserpine, KRALT et coll. (1961) ont con-
sacré toute une série de recherches a la préparation des dérivés de la
B-indolyléthylamine (tryptamine). Parmi ces composés, nous avons
analysé Pactivité de ceux qui, chimiquement, étaient les plus proches
de I'acide B-indolylacétique (ABIA) (fig. I 4, p. 110) ou plus exactement
dérivés du tryptophane (fig. I B), de la tryptamine (fig. 1 C) et de la
sérotonine. Il s’agit d’une catégorie de substances (fig. 1 D) ou les
hydrogénes du radical —OH (R,) et de —NH, (R, et Rg) ont été substitués.
Parmi les divers produits testés biologiquement, nous examinerons le
plus caractéristique d’entre eux : la N-éthyl-N-(4’-hydroxybutyl)-5-mé-
thoxy-tryptamine (NEMT) **. Toutes ces substances sont d’ailleurs
obtenues a partir de I’acide 5-benzyloxy-indole-2-carboxylique (BOEHME,
1953) qu’on décarboxyle (AsH et WRAGG, 1958).

Les composés mentionnés plus haut, qu'on peut considérer comme
les produits chimiquement les plus proches de la NEMT, ont fait I’objet
de nombreuses publications (v. PILET, 1961). Sur le matériel biologique
que nous utiliserons, ’activité physiologique du tryptophane (PILET, 1956 ;
PiLeT et KOBR, 1958), de la tryptamine (PILET et ATHANASIADES, 1959)
et de la sérotonine (PILET, 1962 b) a été analysée.

Nous ne connaissons aucune publication traitant de I’activité biolo-
gique du groupe de composés auquel appartient la NEMT. Mentionnons
pourtant les recherches de NitscH et NiTscH (1960) sur la psilocine
(4-hydroxy-w-N,N-diméthyl-tryptamine) et son dérivé phosphorylé,

* Ce travail a été réalisé grice a la collaboration technique de Mle A. Wollff.
** Nous remercions de son extréme obligeance le DT T. Kralt (Central Research
Laboratory, N. V. Philips-Duphar, Eeesp, Netherland), qui nous a fourni ce produit.
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la psilocybine. Ces deux substances, qu’on trouve a I’état naturel dans
le Psilocybe mexicana (HOFMANN et coll., 1952) se sont révélées étre
inactives sur le test mésocotyle.

MATERIEL ET METHODE

Les mesures d’activité ont €t€ faites en utilisant deux tests biologiques
distincts :

le test R (fragments de racines du Lens) mis au point par PILET
(1958a et b) et par PILET, KOBR et SIEGENTHALER (1960) ;

le test « Disque de PT » (disques calibrés de tubercule de pomme de
terre), initialement proposé par HACKETT et THIMANN (1952, 1953)
puis modifié par PILET (1962a).

H
2
N

Ho
C\
, ?-o , ?H—COOH
OH NH,
N N
v ® X

H
¢ Ho &2
Ok "0
NH2 NH2
N © N @

Ha
.‘I’— 0 Piow
7 CH

N I\le %F;‘i’
"

®

Fig. 1
A. Acide B-indolylacétique
B. Tryptophane
C. Tryptamine
D. Sérotonine
E.

Dérivé étudié: R;, —CH,
Ry, —CH,—CH,4
R —CH,—CH,—CH,—CH,—~0OH
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RESULTATS
Test R
Nous allons fixer a 100, pour des concentrations moléculaires
équivalentes, I’activit¢é de ’ABIA et nous comparerons les efficacités
physiologiques de la sérotonine et du NEMT. Les résultats, contenus
dans le rableau, nous permettent de tirer les conclusions suivantes :

1. La NEMT est, pour toutes les concentrations utilisées, moins
active que I’ABIA. ,

2. A faibles doses, la NEMT est moins active que la sérotonine.

3. A fortes doses, la NEMT est plus active que la sérotonine.

Test « Disque de PT »

Si nous examinons d’abord les variations du poids frais des disques
de pomme de terre, que nous donnerons en Y, relatif, nous pouvons
remarquer (fig. 2, p. suiv.) que:

1. A faibles concentrations, la NEMT augmente le poids frais des

disques.

2. Cette stimulation varie peu avec le temps ; toutefois elle augmente

pour des doses trés diluées.

3. A fortes concentrations, la NEMT réduit par contre I’accroisse-
ment du poids frais.

Comme on I’a dit ailleurs (PILET, 19625b), de telles mesures n’ont de
sens que si elles sont accompagnées d’analyses de poids sec. Ainsi que
nous 'avons montré pour la sérotonine (PILET, 1962a), si le poids sec

TABLEAU
Action comparée de I’ABIA, de la sérotonine (5-hydroxy-tryptamine)

et de la N-éthyl-N-(4’-hydroxybutyl)-5-méthoxy-tryptamine (NEMT) sur la
croissance de fragments de racines (Test R) du Lens.

Concentrations ABIA Sérotonine NEMT
1.107M 100 4,0 0,0
1.10°M 100 6,5 2,4
1.10°M 100 P2 16,2
1.10—4M 100 15,0 24.8
1.103M 100 6,4 27,6
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ne varie pas, c’est que le produit testé n’agit que sur les échanges
d’eau.

Etudions donc les variations du poids sec des disques de pomme de
terre. Les résultats, reportés dans la figure 3, permettent les conclusions
suivantes :

1. Les variations du poids sec sont plus faibles que celles du poids
frais.

2. Elles ont, & part quelques rares exceptions, le méme sens.

Fig. 2

Variations relatives (% PF) du poids frais de disques de pomme de terre, en fonction
du temps (4,8 et 24 heures) et en présence de la N-éthyl-N-(4’-hydroxybutyl)-5-méthoxy-
tryptamine (NEMT) a différentes concentrations.

On peut donc faire remarquer que, les variations du poids frais
étant supérieures a celles du poids sec, la NEMT agit sur les échanges
d’eau. Mais comme les variations du poids sec sont également modifiées
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nous devons admettre que la NEMT agit aussi sur d’autres processus,
comme par exemple celui de la synthése des matiéres de base.
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Fig. 3

Variations relatives (%, PS) du poids sec de disques de pomme de terre, en fonction
du temps (4,8 et 24 heures) et en présence de la N-éthyl-N-(4"-hydroxybutyl)-5-méthoxy-
tryptamine (NEMT) a différentes concentrations.

CONCLUSIONS

La NEMT agit sur la croissance des fragments de racines (Test R),
mais son activité est plus faible que celle de ’ABIA. D’autre part, la
NEMT contrdle les échanges d’eau et participe, d’'une fagon efficace,
a la synthése des matériaux constitutifs.
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