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SUMMARY : 

The hyaluronidase obta.ined from viscera and gonads of Enqr-1ulls enccasicolus 

pont1cus by e.xtraction in buffer CH
3

COOH/CH
3
C00Na at pH 4. 3 and precipitation w l th 

(NH
4

) 
2
so

4 
at 75% saturation, dialysis, aseptic filtration and lyophilisation, has an 

enzymatic activity of at·least 300 Iu/mg at pH 4. 7 to 5.0 and n•c and of 62 IU/mg at 

pH 1;.45 and 37"C respectively. The enzyme has a maximum activity in the pH domain 

ranging between 3.6 and 5.6 and optimum pH at 4.2 to 4.4, 4.8 to 5.2 and 5.6. The 

opt~mum tempf!ratures occur at 40• and 6o•c and the enzyme shows a high degree of ther­

mostability. The most efficient activator of this hyaluronidase is NaCL It produces 

a highest activation at a concentration of 0. 3M by an optimum pll action of 4. 4 and 

an optimum temperature of 6o•c. 

L'hyaluronidase a ete extraite et purcifiee des visceres, y compris les gonades, 

du petit poisson Enqraulis encrasicolus ponticus au cours de la periode de maturation 

des gonades, quand 1' acti vi te hyaluronidasique atteint un aaximum (ROSOIU et coll., 

1985a), par un procede qui consiste dans 1 'extraction de 1 'enzyme en tampon CH
3

COOH/ 

CH
3

COONa a un pH de 4.3 (qui permet !'extraction selective de l'enzyme, etant le mi­

lieu optimal d 'extraction de 1 'hyaluronidase), puis precipitation avec (NH
4

) 
2
so 

4 
a 

une saturation de 75%, dialyse en courant continu d'eau distilH•e, filtration asepti­

que et lyophilisation. On obtient une hyaluronidase pure avec une activite enzymati­

que d'au moins 300 UI/mg a un pH de 4.7-5.0 eta 37•c, et respectivement 62 UI/mg a 

un pH de 6. 4 et a 37"C. 

Le domaine des concentrations enzym_atiques oU la vitesse de reaction vacie pro­

po.-tionnellement s 'etend seulement jusqu. a 0.008 mg d' hyaluronidase dans le milieu de 

reaction, suivi ensuite d'une inhibition due prcobablement aux produits de reaction. 

L' hyaluronidase extrai te et purifiee des v isceres, y compris les qonades, d '~­

qraulis encrasicolus ponticus manifeste une activite enzymatique dans 1 • intervalle de 

pH 3.6-8.0. Le maximum d'activite est enreqistre dans l' interval!e de pH comprcis en­

tre 3.6 et 5.6, avec le pH optimal d'action 4.2-4.4; 4.8-5.2, 2 et 5.6 (ROSOIU et 

coll., 1987) . 

Par rapport aux donnees obtenues dans le cas des extraits non purifies (ROSOIU 

et VOINESCU, 1985 b, 1986), on constate 1 'activite maximale dans le meme intervalle 

de pH, ainsi que des valeurs optimales d'action du pH tres proches, bien que les cour­

bes de vitesse de reaction selon le pH soient un peu differentes entre elles. 

'rant 1 'hyaluronidase purifiee que celle non purifiee, manifestent une activite 

maximale a 40•c et a Go•c, fait dii probablement a certains phenomenes d'activation 

qui ont lieu a des temperatures plus elevees. Les deux preparations enzymatiques 
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SUMMARY 

The paper pr:esents some data on chemical composition and some pharmacologi­

cal properties of the natural inhibitor of pepsin that was extracted and purified 

from the marine gastropod Rapana ~ Grosse. The natural inhibitor o£ pepsin 

shows an intense inhibitory effect on this enzyme and, in addition, displays very im­

portant pharmacological pr:operties. 

Les donnees publiees anterieurement sur 1' inhibiteur nature! de la pepsine, 

isole et purifie de Rapana thomasiana Grosse, prou"ent sa natur:e peptidique. Il a 

les pcoprietes suivantes : 

1) il manifeste une intense activite d' inhibition vis a vis de la pepsine, 

2) il exerce une inhibition de type non-competi tif, 

3) il entre instantanement en reaction avec 1 'enzyme, 

4) 1 'activite d' inhibition de la pepsine n'est pas dependante du degre de purete du 

produit, etc (ROSOIU et al., 1982; ROSOIU, 1985). 

Dans ce travail nous presentons de nouvelles donnees concernant les car:ac­

teristiques chimiques et certaines proprietes pharmacoloqiques de 1' inhibiteur natu­

rel de la pepsine extrait et purifie du gasteropode marin Rapana thomasiana Crosse. 

L' isolation et la purification de 1 1 inhibiteur natucel de la pep;:;ine ont 

ete effectuees suivant un procede original, le produit bioact if etant obtenu, confor­

mement a la technologie, sous forme' de : 

1) - poudre amorphe de couleur jaune a brun-rougeiitre fP), 

2) - solution opalescente jaune, ayant une odeur caracteristiqiJe et un re-

sidu act if de 0. 54 g% (S). 

Dans les deux formes, les produits manifestent une intense action inhibi­

trice vis a vis de !a pepsine : zoo /uq d' inhibiteur inhibent en pmportion de 80-100% 

400 
1

ug de pepsine etalon, le rapport enzyme/inhibiteur (E/Il etant 2/1. 

A cote des peptid<>s, qui constituent le principe bioact if, les produi ts 

contiennent des acides amines libres. glucides (hexoses, pentoses, methylpentosesl 

et des micro-elements (Na, K, Ca, Mq, Cu, Zn et Fe!. 

Le produit sous forme de solution !Sl presente une action hypnotique en 

fonction de la teneur en substance active, et &anlfeste un effet d' augmentation de 

1' action d' inhibition des barbituriques, ce qui suppose une activite tranquillisante­

neuroleptique. Ces actions se manifestent fortement aux doses elevees et mains aux 

faibles doses (l/10 de DL
50

J. 

manifestent un haut degre de thermostabilite. L'administration p.o. <}u produit sous forme de poudre (P) en doses relati-

La vitesse de reaction auqmente selon une fonction hyperbolique jusqu'a seulement 

62.5 1ug de hyaluronate de sodium dans le &ilieu de reaction. A des concentrations 

plus elevees du substrat, on observe un phenomene d' inhibition accentuee, dil proba­

blement a 1' inhibition par les produits de reaction. Un phenomene similaire a ete 

vement faibles, de 56 mg/kg, empeche 1 'appariti.on des lesions ulcereuses dans les 

deux cas d'ulceres (par la ligature du pylore et reserpinique). En meme temps, dans 

1 'ulcere par la ligature du pylore on constate la diminution du volume du liquide 

gastr ique e t de 1 'act i vi te du liquide de 1 'estomac. 

cons tate aussi pour 1 'hyaluronidase non purifiee. Les actions pharmacologiques, specifiques suus 1 'aspect de 1' intensite et 

Par rapport a 1 'hyaluronidase non purifiee, la vitesse de reaction est directe­

ment proportionnelle au temps de reaction, 1 'ordre de reaction n'etant pas modifie. 

Le plus efficace activateur de 1 'hyaluronidase extraite et purifiee de 1 'Enqrau­

lis encrasicolus ponticus est le NaCl, qui prcoduit une activation maximale ,a· la con­

centration de 0.3M dans le ailieu de reaction, avec un pH optimal d'action de 4.4 et 

une temperature optimale d 'action de 6o•c. 
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des parametres modifies, s'expliquent par la composition chimique differente, selon la 

technologic utilisee en vue de 1 'obtention de 1' inhibiteur naturel de la pepsine, 

sous forme de poudre (P) et de solution (S), respectivement. (ROSOIU et al., 19851. 
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