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Actuellement, malgr~ les preuves diverses (statistiques, chimiques et bio- 
logiques) accumul~es depuis 1953 (1, 2, 3), une partie de l'industrie du tabac, 
et singuli~rement de l'industrie de la cigarette, met en doute le pouvoir can- 
c~rig~ne de la fum~e du tabae chez l 'homme. L'argument principal qui est 
utilis~ pour dtayer cette position se base sur le fait que l 'exp~rimentation bio- 
logique a ~t~ jusqu'ici r~alis~e sur des animaux de laboratoire, mais pas direc- 
tement sur l 'homme. D~s lors, il semble subsister un doute suffisant pour que la 
relation de cause h effet entre la consommation du tabac et le cancer du poumon 
soit purement et simplement rejet~e. Cette at t i tude n~gative comporte plus de 
risques que d'avantages; eUe n'emp~che certainement pas la reconnaissance 
par tout  esprit quelque peu objectif du danger r~el que repr~sente l 'absorption 
chronique de la fum~e du tabac, ceci d 'autant  plus que les observations faites 
au cours des deux derni~res ann~es r~v~lent non seulement une action cancdri- 
g$ne locale, mais une action co-cancdrig~ne d distance. Par  ailleurs, il apparalt 
aussi que certaines fractions de la fum~e du tabac sont directement responsables 
de la d~g~n~rescence des fibres cardiaques, des cellules h~patiques et de cer: 
taines l~sions spl~niques. 

Le but  du present travail est de rappeler tout  d 'abord les diverses m~thodes 
utilis~es tr~s g~n~ralement pour mettre en ~vidence le pouvoir cancdrig~ne des 
substances chimiques. On examinera ensuite les crit~res d'une appreciation 
quantitative des tests de canc~risation. On passera alors en revue les princi- 
paux r~sultats des tentatives de canc~risation par le goudron de tabac et 
quelques-unes de ses fractions, e t  on terminera sur quelques donn~es tr~s 
r~centes concernant la r~duction du pouvoir eanc~rig~ne et co-cane~rig~ne de 
la fum~e de cigarette. 

1. Tests de canc~risation chimique 

La canc~risation ehimique peut ~tre obtenue de diverses mani~res. Les plus 
simples sont entre autres les badigeonnages de la peau, les injections sous- 
cutan~es, intra-p~riton~ales, l 'administration per os, etc. [4]. Toutefois, diverses 
raisons pratiques, et en particulier le fair que la fum~e se d~pose ~ la surface de 
l'~pith~lium de l 'arbre bronchique, ont engag~ les ehercheurs ~ utiliser pour le 

418 Z. Praventivmed. 6, 418-428 (1961) Rev. M~d.pr~v. 



goudron de tabac le test de cancgrisation de la peau de la souris ~ r  badigeonnages 
rdlggtgs. Ce test  exige eependant, pour ~tre valable, un certain nombre de con- 
ditions que ont ~t~ parfaitement expos~es par Cowdry [5], puis par Boyland [6]. 
A cet ~gard, on dolt souligner une lois de plus qu'il est de premiere importance 
de disposer de lots homog~nes d'animaux de m~me race pure, de m~me dge, de 
m~me sexe. La dur~e des badigeonnages, qui doit atteindre au moins la dur~e 
de la p~riode de latence jusqu'au premier papillome, est toujours tr~s longue 
pour des quantit~s faibles de canc~rig~nes forts ou pour des quantit~s fortes de 
canc~rig~nes faibles; elle d~passe g~n~ralement 52 semaines, ce qui implique 
qu'un tel test  comporte en r~alit~ l 'observation des animaux jusqu'£ leur mort 
naturelle. Ces conditions permettent de caract~riser ce genre de test sous le 
terme de , test ~ long terme ~ et ont conduit terrains chercheurs ~ mettre au 
point des tests ~£ court terme ~ afin de faciliter la recherche des substances 
canc~rig~nes dans un mat~riau organique eomplexe. 

Selon Boyland [6] ~ up to the present, no short-term tests have been devised 
which give a valid indication as to whether a substance is carcinogenic or not ,. 
Diverses m~thodes ont ~t~ ~labor~es et examinees jusqu'ici [7]. Seuls le test de 
la d~g~n~rescence des glandes s~bac~es et le test triton que nous avons utilis~ 
d~s 1954 ont fait l 'objet d'~tudes systgmatiques. Gr£ce au test triton, Bonnet 
et nous-m~mes avons pu isoler et identifier dans la fum~e du tabae des hydro- 
carbures aliphatiques, des hydrocarbures aromatiques et des substances brunes 
potym~ris~es dou~s d'un pouvoir canc~rig~ne ou co-canc~rig~ne [8, 9]. I1 existe 
d'ailleurs un parall~le entre le test triton et le test c~e d~g~n~rescenee des glandes 
s~bae~es chez la souris [10]. La v~rification des indications fournies par le test 
triton sur les mammif~res est tr~s satisfaisante en ce qui concerne plus parti- 
culi~rement les polym~res bruns [11] et les hydrocarbures aliphatiques [12, 13] 
de la fumge du tabac. 

Ainsi, il apparalt de plus en plus net tement  que le test trito~ est susceptible 
de donner une ~dndication vatable~ quant ~ l'existence dans un m~lange de 
produits chimiques d'une ou de plusieurs substances canc~rig~nes, et ceci dans 
un temps extr~mement court (7-15 jours). I1 n'est cependant pas possible pour 
l ' instant d'utiliser ce test pour des mesures quantitatives, malgr~ un classement 
par degr~s de l'~volution des n~oplasies ~pidermiques du triton [14]. I] est par 
ailleurs bien ~vident que l'~tude d 'un plus grand nombre de produits permettra 
de fixer ultSrieurement mieux encore le domaine d'application de ce test 
court terme. 

2. Les crit~res d'appr~ciation quantitatifs dans le test de cane~risation de la 
peau de la souris et leur signification biologique 

Deux crit~res sont habituellement retenus pour mesurer quanti tat ivement 
le pouvoir canc~rig~ne des substances chimiques: 
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1. l'incidence tumorale qui traduit en pour-cent lenombre de tumeurs form~es 
dans un lot d~termin~ d'animaux; 

2. la pdriode de latence qui est le temps qui s'~coule entre la premiere applica- 
tion du cane~rig~ne et l 'apparition de la premiere tumeur. Dans le cas de la 
canc~risation par badigeonnages de la peau chez la souris, la plupart des auteurs 
eonsid~rent eomme l~re tumeur le premier papillome cliniquement visible, 
c'est-£-dire observable ~ l'ceil nu. 

C'est  le m~rite de Berenblum d'une part  et de Raus et coll, d 'autre par t  
d'avoir d~gag~ de l 'ext~rimentation le concept de la cane~risation en deux 
~tapes successives et ind~pendantes [4, 15]. On distingue done tr~s net tement  
aujourd'hui dans rac t ion  des substances canc6rig~nes: 
a) une action initiatrice par laquelle le cancdrigbne transforme la eellule nor- 

male en cellule cane~reuse; 
b) une action promotrice par laquelle le canc~rig~ne lui-m~me ou d'autres subs- 

tances (dites co-eancdrig~nes) assurent le d~veloppement de la tumeur  
elle-m~me. 
Dans ces conditions, on dolt admettre que (de nombre des tumeurs pro- 

duites est dgtermin~ par la puissance du processus d'initiation, alors que la 
vitesse avec laquelle les tumeurs apparaissent (pdriode de latenee moyenne) 
d~pend de l'effieaeit~ du proeessus de promotion ~ [4]. 

Un fort eanc~rig~ne donne naissance £ un grand nombre de tumeurs dans 
un temps tr~s court, et inversement, un faible canc~rig~ne donne naissance 
un faible pourcentage de tumeurs dans un temps tr~s long. 

Concernant le probl~me du pouvoir canc~rig~ne de la fum~e, une grande 
attention a toujours ~t~ portde £ l'effet de doses variables de 3,4-benzopyr~ne 
appliqu~es sur la peau de la souris, le 3,4-benzopyr~ne ~tant le premier et l 'un 
des plus puissants cancdrig~nes identifi~s et doses dans la fum~e de cigarette. 
Les t ravaux de.Miescher et coll. [16], de Wynder et coll. [17] et de  Hieger [15], 
ont eonfirmd pleinement les conclusions g~n~rales de Berenblum et l~ous. 
Wynder en particulier a ~tabli la relation existant entre la dose administr~e et 
l'incidenee tumorale d'une part, entre la dose administr~e et la latence d 'autre 
part. I1 prouve une fois de plus qu'une diminution de la dose est suivie non seule- 
ment par une diminution du pourcentage des tumeurs, mais aussi par un pro- 
longement du temps de latence entre le ler badigeonnage et l 'apparition de la 
lbre tumeur. Par  ailleurs, Wynder a d~montrd qu'il existe certainement un 
niveau au-dessous duquel, m~me en cas de longue vie des animaux badigeonn~s, 
l'expo~ition rdpdtde ~ une certaine quantitg de benzopyrhne ne produit pas de 
tumeurs. Enfin, ces experiences ont permis d'affirmer que la quantitg de 3,4- 
benzopyrhne contenue dan8 la fumde du tabac (pas plus de 2 p.p.m) n'explique 
pas ~ cue seule le relativement fort pouvoir cancdrig$ne du goudron de tabac. Une 
solution ac~tonique de goudron (1 : 1) a sur la peau de la souris un pouvoir 
canedrig~ne £ peu pros ~gal £ celui d 'une solution ~ 0,004~/o de benzopyr~ne 
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dans l'ac6tone. D~s lors, it est possible qu'il existe dans le goudron de tabac un 
co-canc6rig~ne qui accentue le pouvoir canc6rigbne du 3,4-benzopyrbne, ou 
qu'il y air sommation d'effets de plusieurs hydrocarbures aromatiques. Comme 
indiqud plus haut, nos propres travaux, de mgme que les plus r~centes recherches 
de Wynder [27] lui-mSme, ont confirm6 ell tOUS points ces dernibres hypothbses. 

Une question des plus importantes qui se pose a l 'expdrimentateur, tou t  
particuli~rement dans  le domaine de la canc~risation, est celle de l'interpr~- 
ration quantitative des r~sultats de l'exp~rience. A c e  propos, Boyland [6] a 
fair de pertinentes remarques e t a  indiqu6 les conditions minimales requises 
pour d~tecter avec certitude le pouvoir canc6rig~ne d'une substance chimique. 
Ces conditions se rapportent aux deux crit~res d'appr~ciation cites plus haut:  

1. L'indice tumorale dans un lot d 'animaux donn6 doit atteindre une valeur 
bien d6termin6e pour qu'elle soit statistiquement significative; dans les cas qui 
nous int~ressent, on notera par exemple qu'il faut avoir au moins cinq ani- 
maux porteurs de tumeurs sur un lot de 20 animaux trait6s (soit le 25~/o) pour 
que l 'on air une chance sur 40 (P = 0,025) de se tromper, en tenant compte 
des tables de contingence <(deux lois deux,~ de _~ischer; en calculant sur la base 
des limites d'expectation des distributions binomiale et de Poisson, quatre 
animaux porteurs de tumeurs sur 20 animaux trait6s (soit le 20~/o) est d6j£ un 
ph6nom~ne statistiquement significatif. Pour  des lots de 30 animaux trait6s, 
le hombre des tumeurs doit ~tre respectivement de 6 (20°//0) ou de 4 (13~/o). Ces 
valeurs num6riques sont valables pour autant  qu'il y air au moins un nombre 
6gal d 'animaux dans le lot de contrSle e~ qu'aucune tumeur n'apparaisse dans 
ce dernier. 

2. La survie des animaux dolt 8tre suffisante pour que la plupart des tumeurs 
aient le temps d'apparaitre; en d'autres termes, il faut que la survie g6n6rale du 
lot consid~r~ exc~de suffisamment la latence des tumeurs que l'on veut  pro- 
voquer; £ cet ~gard, la courbe de mortalit6 des t6moins dolt donc ~tre prati- 
quement superposable £ celle des animaux trait6s s'il s'agit de canc~rig~nes 
faibtes provoquant  des tumeurs ~(peu mortel]es,  comme c'est le cas pour les 
6pith~liomas de la peau badigeonn6e de la souris. 

3. Canc6risation par le goudron total et par quelques fractions de la fum6e du tabac 

La canc6risation de la peau de ta souris par badigeonnage a fair l 'objet  de 
nombreuses exp6riences, surtout" au cours des dix derni~res ann6es et les r6sul- 
tats  obtenus par divers chercheurs sur diverses souches sont parfaitement 
convergents et d6monstratifs du point de vue qualitatif  [3]. Du point de rue  
quanti tat i f  par contre, il faut noter un certain nombre de divergences qui 
tiennent essentiellement au fair que les conditions exp6rimentales varient con- 
sid6rablement d'un auteur ~ l 'autre: 
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1. Nature et qualitd du goudron (durde d'aspiration et dur~e des intervalles de 
repos entre chaque aspiration, m&hode de condensation, d~nicotinisation, es- 
p~ce de tabac, solvant, concentration, etc.); 

2. Race, dge et sexe des animaux; 
3. Rythme et dtendue des badigeonnages. 

I1 ressort des &udes pr~cit~es que des conditions t r& favorables sont r~ali- 
s~es en utilisant des animaux femelles de race pure, £g~es de trois jusqu'£ qua- 
tre tools, et en apptiquant le goudron sur une surface d 'au moins 2 em ~, ~ raison 
de deux ou de trois badigeonnages par semaine. L'utilisation des femelles pour 
des exl~riences t~ tong terme se justifie par te fair qu'elles vivent beaucoup plus 
tranquillement que les m£1es, qui se bat tent  et se blessent souvent assez gra- 
vement.  On ne doit cependant pas oublier qu'il peut  exister une difference im- 
portante clans la vitesse d'apparition des tumeurs selon le sexe [5]. Chez les 
femelles de la souche E de notre propre ~levage, les tumeurs  de la peau se 
manffestent plus lentement que chez les m~les, alors m~me que les premieres 
tumeurs apparaissent sensiblement au m~me moment dans les deux sexes [18]. 

Cancgrisation par le goudron total. - Les exp&iences les plus systSmatiques 
sur ce sujet sont celles de l'~cole de Graham [19-21], puis de son ~l~ve Wynder 
[22-27] au Sloan Kettering Insti tute de New York. Comme nous l 'avons d~j~ 
soulign~ plus haut, l 'aspect quanti tat if  de la canc~risation varie en fonction des 
souches utilis~es (tableau 1) et du type de tabac (tableau 2). 

La comparaison des chiffres du tableau 1 montre que la souche E que 
nous utilisons nous-m~mes est une souche assez susceptible, interm~diaire entre 
la souche Swiss et la souche CAF I d 'autant  plus qu'elle n 'a ~t~ badigeonn~e 
que deux lois par semaine. 

Tableau 1: Canc~risation de la peau de diverses souches pures de souris par le goudron total de 
cigarette. 

R~f. 

19a 
28 
19b 
19b 

Q]bad. 
(mgr) 

40 
301 
40 
40 

~ b °  
bad./ 
Sem, 

Souche 

CAFx 
E 

Swiss 
C 57 

alum. 

81 
39 
86 
89 

Papillomes 

incid, lat. 
% (sere) 

59 33 
-~ 55 

26,5 32 
11,2 32 

Cancers 

incid, lat. 
% (sem) 

44 42 
23 55 
14 64 
2 88 

1 Quantit~ approxlmative de goudro n appliqu~e ~ chaque badigeonnage; le goudron provient 
dans tous les cas de cigarettes am~ricalnes. 

Les badigeonnages se font dans ta r~gion de la nuque seulement sur une surface d 'envlron 
2 cm~, alors qu'ils se font sur tout  le dos clans les autres experiences cit ies (v.~ ee sujet r6f, 
6); le nombre total  des papillomes n ' a  pas ~t~ d6termin~ ear il est peu significatif lors de badi- 
geonnages sur des surfaces limit~es. 

422 



Coneernant  le r61e de la varidtd de t abac ,  Wynder n ' a  pas  t rouvd  de diffe- 
rences significatives entre  les 4 sortes &udi~es sur les souches de souris Swiss 
et  CAF 1. Dans  not re  laboratoire ,  Nicod [28] t rouve  une difference de pouvo i r  
cane~rig~ne entre  un  t abac  (~ am&ica in  ~) et un  t abae  (~ d 'Or ien t  ~). 

Tableau 2: Cane~risation de la peau de la souris au moyen de goudrons provenant de divers 
types de tabac. 

Type 
tabac 

Burley 
Maryland 
(~ Am~riealn ~) 

Turkish 
Orient ~ 

Souche 
anita. 

Swiss 
Swiss 

E 

Swiss 
E 

~bo 
anita. 

40 
40 
39 

40 
17 

Cancer 

incid. (%) lat. (sem) 

28 44 
I0 52 
23 55 

10 48 
41 63 

R~f. 

25 
25 
28 

25 
28 

Ces d i f fdrences  d ' i n c i d e n c e  e t  de  l a t e n c e  t u m o r a l e  e n t r e  d i v e r s  t y p e s  de  

t a b a c  ne  d d p e n d e n t  p a s  s e u l e m e n t  de  l a  p r d s e n c e  d ' h y d r o c a r b u r e s  a r o m a t i q u e s  

canc~r ig~nes  e t  des  souches  d ' a n i m a u x  u t i l i s & ,  m a i s  c e r t a i n e m e n t  aus s i  de  l a  

t e n e u r  en  s u b s t a n c e s  co-canc~r ig~nes  (v. p l u s  loin) .  

Cancdrisat ion Tar les hydrocarbures al iphatiques (paraffines).  L a  q u e s t i o n  

s ' e s t  p o s s e  de  s a v o i r  si les p a r a f f i n e s  c o n t e n u e s  d a n s  le t a b a e  b r u t  e t  d a n s  l a  

fum~e d u  t a b a c  s e n t  canc~r ig~nes  ou  non .  D a n s  n o t r e  l a b o r a t o i r e ,  Aubor t  a 
& a b 5  que  ces s u b s t a n c e s  e n t i ~ r e m e n t  d~ba ra s s~es  de  t o u t e  t r a c e  d ' h y d r o -  

c a r b u r e s  a r o m a t i q u e s  s e n t  de  t r~s  f a ib l e s  cancdr ig~nes  [12,13] l o r s q u ' i l s  s e n t  

a p p l i q u &  su r  la  n u q u e  des  sour i s  E f eme l l e s  d e u x  fois p a r  s e m a i n e  ( t a b l e a u  3). 

Tableau 3: Canc~risation de la peau de la souris par les hydrocarbures aliphatiques (paraffines). 

Provenance 
des paraffines 

Tabac 
Fumde 
ContrSle (benz~ne) 

animaux 

38 
38 
26 

Cancers 

incid. (%) 

14 (10,5) 1 
10 (10,5) 
4 (15,3) 

lat. (sem) 

87 
68 
71 

1 Incidence n~cessaire pour que la canc~risation soit statistiquement signifi- 
cative (P = 0,025). 
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Compara t ivemen t  au goudron to ta l  de la fum~e, on no te ra  la longue la tence 
des tumeurs  observ~es clans cet te  experience.  Concernant  les contrSles, une seule 
t u m e u r  a ~t~ ddcouver te  lors de l ' examen microscopique syst~matique de la 
peau  chez un  animal  mor t  au 495e jour.  

Canc~risation par les substances brunes polymdrisdes. Aucun  pouvoir  canc~ri- 
g~ne p ro p remen t  di t  n ' a  4t4 t rouv~ dans ce groupe de substances,  except~ dans  
le cas du  tes t  t r i ton  [9]. Pa r  contre,  les polym~res bruns  sont  de puissants co- 
canc~rig~nes £ distance,  aussi bien pour  la canc~risation exp~rimentale  pa r  le 
3,4-benzopyr~ne (sarcomes fibroblastiques sous-cutan~s) que pour  la canc~ri- 
sat ion (~spontan~e)) (leuc~mies) [11]. Le tab leau  4 me t  bien en ~vidence ces 
observat ions.  

Tableau d: Action co-canc~rig~ne des polym~res bruns du tabac sur les sarcomes provoqu~s 
et les leuc~mies spontan~es de la sourls. 

Tume~s 

1. sarcomes fibroblastiques 
2. Id. et polym~res ~ 

3. Leuc~mies 
4. Id. et polym~res 2 

Nbo 
anita. 

37 
31 

33 
36 

Cancers 

incid. (%) 

20,6 (10,8) 1 
32,1 (12,9) 

24,1 (12,1) 
19,4 (I1,1) 

lat. (jours) 

192 
132 

418 
232 

1 Voir tableau 3, 
2 I1 s'agit de polym~res provenant de la fum~e de cigarettes normales (non- 

trait~es ). 

Dans  le cas des sarcomes provoqugs, il y a augmenta t ion  de l ' incidence et  r~- 
duc t ion  de la la tence sous l 'effet des polym~res de la fum~e du tabac  adminis- 
tr~s par  la voie intrapgriton~ale.  Dans le cas des leuc~mies spontan~es, il y a 
essentiel lement  une tr~s forte  r~duction de la latence.  

4. Recherches sur la r~duction du risque de cancer  par la fum~e du tabae 

Le problbme technique  et  chimique de la p ro tec t ion  et  de la p rophylax ie  
du fumeur  a d~j~ fair l 'objet  de plusieurs communica t ions  [3, 24, 25, 26a, 26b, 
29, etc.]. Aussi ne nous a t tacherons-nous  ~ ne rappeler  ici que quelques aspects 
n o u v e a u x  de cet te  quest ion touchan t  plus par t icul ibrement  la rdduct ion du  
pouvoi r  canc~rig~ne et  co-canc~rigbne de la fum~e du  tabac.  

Rdduction du pouvoir cancdrig~ne par filtration. Wynder et  Mann [24] ont  
montr~ que l 'act ivi td  cancdrigbne du goudron  p ro v e n a n t  de diverses cigarettes 

424 



munies de filtres 6tait 6gale ~ celle du goudron de cigarettes non filtr6es lorsque 
l 'on utilise une dose 6gale de goudron et que la valeur d 'un filtre coneernant le 
risque de cancer est directement proportionnelle £ la quantit6 du goudron 
retenu par le f~tre. Bonnet [29] dans ee num~ro discute de fa~on plus d6taill6e 
le rSle et t'effieacit6 des fittres commerciaux aetuels, et ~voque la question de 
leur s61eetivitC 

Rgduction du pouvoir cancdrig$ne par prd-extraction. Plusieurs t ravaux r~- 
cents ont permis d'6tablir que la pr6-extraetion du tabac lui-m~me avant  sa 
mise en cigarette au moyen de divers solvants entralne des modifications 
chimiques quantitatives et qualitatives de la fum~e provenant du tabae ainsi 
trait6 [30, 31, 32, 26b]. Les travaux chimiques de notre propre laboratoire ont 
~t~ repris et confirm~s par Matthey [33] et Ie contrSle de t'activit~ biologique, 
en partieulier du pouvoir cane~rig~ne des tabacs trait~s a 6t~ effectu6 par 
.57icod [28]. Comparativement aux r6sultats de Wynder, l 'extraction de courte 
dur6e par un solvant chlor~ tel que le CCIa par exemple est sup6rieure ~ l'ex- 
traction par l'hexane chaud ou froid (tableau 5). 

I1 ressort nettement des expgriences sur deux types de tabacs diffdrents 
qu'apr~s traitement, la fumde de cigarette qui dtait auparavant significativement 
cancdrig$ne, devient moins cancgrig~ne, le taux des cancers produits grant pratique- 
ment d la limite de la signification statistique. Par ailleurs, la latence est paral- 
l~lement augment6e. D~s maintenant, on est donc en droit d'affirmer que le 
pr64raitement par un solvant chlor~ peut  diminuer significativement te pouvoir 
eancdrig~ne de la fumde. 

Tableau 5: Action du pr6- t ra i tement  du t abac  pa r  divers so lvants  organiques sur l ' incidence 
des turnouts cutan6es chez la souris. 

R6f. 

26b 
1 

28 
2 

28 
3 

Pr6- t ra i tement  

Hexane  froid 
Hex an e  chaud  
ContrSles 

CC14 
ContrSles 

CC14 
ContrSles 

Nb. 
anita.  

50 
50 
50 

34 
39 

Papi l lomes 

21 
17 

incid. (%) lat.  (sere) 

20 
14 
28 

_ 5  

32 
28 
20 

58 
55 

61 
61 

Cancers 

incid. (%) l lat.  (sere) 

10 (8,0) 4 28 
10 (8,0) 48 
14 (S,O) 44 

11,7 (11,7) 70 
23,0 (10,2) 55 

19,0 (19,0) 85 
41,1 (23,5) 63 

x Tabac  ,amdr ica in  ~; c igaret tes  long fo rmat ;  souche souris Swiss. 
2 Tabac  ~amdricain *>; c igaret tes  fo rma t  normal ;  souche souris E.  
a Tabac  ,Or ien t* ;  cigarettes fo rmat  normal ;  souche souris E .  

Voir  t ab leau  3. 
5 Voir t ab leau  1. 
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Rdduction du pouvoir co-cancgrig~ne des polym~re~ par prd-traitement. E n  

t r a i t a n t  d u  t a b a e  c o m m e  c i -dessus  e t  e n  i s o l a n t  e n s u i t e  les  p o l y m b r e s  b r u n s ,  

o n  p e u t  6 g a l e m e n t  d d m o n t r e r  que  le  p r d - t r a i t e m e n t  p a r  u n  s o l v a n t  eh lo rd  eri-  

t r a l n e  d e s  m o d i f i c a t i o n s  p r o f o n d e s  d e s  p r o p r i 6 t d s  cocanc~r ig~nes  e t  t o x i q u e s  

de  ces  s u b s t a n c e s  [11]. E n  r a p p o r t  a v e c  le  p r o b l ~ m e  q u i  n o u s  i n td r e s se  ici ,  

n o u s  d o n n o n s  d a n s  ]e t a b l e a u  6 les v a l e u r s  o b s e r v d e s  e n  ce qu i  c o n c e r n e  l a  

p r o v o c a t i o n  des  s a r c o m e s  s o u s - c u t a n d s  p a r  le  b e n z o p y r ~ n e  e t  les  p o l y m 6 r e s  

p r o v e n a n t  d e  t a b a c  t r a i t d  ou  n o n - t r a i t 6 ,  a ins i  que  l ' a p p a r i t i o n  des  l e u c d m i e s  

(( s p o n t a n d e s  ~). 

Tableau 6: Modification de Faction co-cancdrig~ne des polym~res bruns du tabac par le prd- 
traitement. 

Tabac 

non traitd 
traitd 
non traitd 
traitd 

Tumeu~ 

saroomes fibrobl. 
sarcomes fibrobl. 
leucdmies 
leucdmies 

Nb. 
anim. 

31 
34 
36 
33 

Cancers 

ineid. (%) lat. (jours) 

32,1 (12,9) ~ 132 
20,5 (11,7) 122 
19,4 (11,1) 232 
30,0 (12,1) 438 

1 Voir tableau 3 et comparer avec tableau 4. 

O n  n o t e r a  q u e  le  n o m b r e  des  t u m e u r s  p r o v o q u d e s  p a r  le 3 , 4 - b e n z o p y r ~ n e  

c o m b i n d  a v e e  les p o l y m ~ r e s  ((non t r a i t d s  )) e s t  r o l a t i v e m e n t  t rbs  dlevd.  E n  ce qu i  

c o n c e r n e  l ' i n c i d e n c e  d e s  leucdmies ,  la  s i t u a t i o n  e s t  e x a c t e m e n t  i nve r sde ;  ce-  

p e n d a n t ,  l ' a p p a r i t i o n  des  d e u x  p r e m i e r e s  t u m e u r s  duns  ce cas  es t  p r o l o n g d e  de  

206 ]ours en  m o y e n n e  p o u r  des  a n i m a u x  d o n t  la  s u r v i e  5 0 %  es t  de  605 -655  

j ou r s .  L a  d i s c u s s i o n  a p p r o f o n d i e  de  ces o b s e r v a t i o n s  a dtd  f a i t e  a i l l eu r s  [11]. 

Rdsumd 

Apr~s avoir  rappeld les raisons du choix et les conditions d'exdcution de quelques 
tests biologiques ~ long terme et ~ court terme pour met t re  en dvidence le pouvoir can- 
edrig~ne de la fumde du tabac,  on diseute la signification biologique des crit~res (( incidence ,~ 
et (~ latence ,. On montre  que ces deux crit~res dvoluent quant i ta t ivement  en sens inverse 
l 'un de l ' aut re  en fonction de la dose de goudron de tabac  administrd. On examine quelques 
rdsultats obtenus dans deux laboratoires diff~rents en ce qui eoncerne la suseeptibilitd 
des souches d 'an imaux,  te pouvoir  canc~rig~ne de diverses varidtds de tabae  et de diverses 
fractions de la fumde du tabac (paraffines, polym~res). On souligne que les polym~res 
brans  sont  des substances co-canedrig~nes, capables d 'ag i r  k distance sur la provocat ion 
des cancers dus au  3,4-benzopyr~ne, de mSme que sur le ddveloppement des Ieuc~mies 
spontandes. Enfin, on dtabli t  que le pr~-traiSement du tabac  par  des solvants organiques 
chlor~s diminue significativement le pouvoir eanedrig~ne et  co-cancdi~g~ne de la fumde. 
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Zusammen]assung 

N a e h d e m  die Gr i inde  der  W a h l  u n d  die A u s f ' u h r u n g s b e d i n g u n g e n  e in iger  l a n g e r  u n d  
k u r z e r  b io logischer  Tes te  bere i t s  e r w ~ h n t  wurden ,  urn  die ka rz inogene  W i r k u n g  des  Ta-  
b a k r a u c h e s  zu  zeigen, d i sku t i e r t  m a n  die biologische B e d e u t t m g  de r  K r i t e r i e n  (( :[nzidenz ~> 
u n d  ((Latenz ~>. Die  b e i d e n  K r i t e r i e n  evolu ie ren  quant i t a t i -¢  im u m g e k e h r t e n  S inne  des 
e inen  yore  a n d e r n  als F u n k t i o n  de r  app l i z i e r t en  Teerdosis  des  Tabakes .  

M a n  u n t e r s u c h t  einige R e s u l t a t e  aus  zwei v e r s c h i e d e n e n  L a b a r o t o r i e n  a u f  die E m p -  
f ind l i chke i t  de r  T i e r s t ~m m e ,  die ka rz inogene  W i r k u n g  ve r seh iedene r  T a b a k a r t e n  u n d  
v e r s e h i e d e n e r  F r a k t i o n e n  des  T a b a k r a u c h e s  (Paraff ine,  Po lymere ) .  ~Ian h e b t  he rvo r ,  d a d  
die b r a u n e n  p o l y m e r e n  S u b s t a n z e n  co-ka rz inogen  seien, fhhig,  a u f  D i s t anz ,  a u f  K r e b s -  
geschwiire ,  h e r v o r g e r u f e n  d u r c h  die 3 ,4 -Benzopyrene ,  zu w i rken ;  ebenso  a u f  die E n t -  
w ick lung  de r  s p o n t a n e n  Leuk~mien .  

E n d l i c h  s t e l l t  m a n  lest ,  d ab  die V o r b e h a n d h m g  des  T a b a k e s  d u r c h  o rgan i sche  L6-  
sungsmi t t e l ,  spezietl  gew~thlt, die ka rz inogene  u n d  co-karz inogene  %Virkung des  R a u c h e s  
s t a r k  v e r m i n d e r t .  
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L a b o r a t o i r e  c a n t o n a l  d u  contr61e des denrdes  a l imen ta i r e s ,  L a u s a n n e  
(Dir.: Dr  E .  Matthey,  eh imis t e  can tona l ,  charg6  de cours  ~ l 'Un ive r s i t 6 )  

Efficacit~ du traitement pr~alable du tabac par un sol- 
vant organique, du point de vue de la r~duction des 
substances toxiques dans la fum~e 
p a r  E.  ~1atthey 

Depuis que ta presence de substances canc~rig~nes et co-cane~rig~nes a ~t6 
d6montr~e dans la fum~e de tabac, et  que l 'action physiologique sp~cifique de 
certaines d'entre elles a 6t~ raise en 6vidence, divers moyens ont 6t6 proposes 
pour easayer d'abaisser dans une mesure sensible et  efficaee la teneur de ces 
produits dans la fum~e inhal~e par l 'amateur  de cigares, de cigarettes ou de 
pipe. 
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