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CYAN EXHIBIT 1015

IIIIIE . 511011311: l)l-'. IIIIII IIIIII‘. I) 'AI.I'.I-: II.V .

III} I'III1IIIIlos : aprés 1111c Ionglle pi-rimic III‘I‘IJIIIUIIIC (1'1 1'1 7‘j11111's]. III
parasitémio t'ut II‘I'PS t'IIiIIII: ct fugucv. LII I'ésistum' . :1 11m- I'éiIIIpIIIIIIIII-
IiIIn |J|l)ll\‘(‘ III (‘IHIUI'I‘ IiInIIIIIIIilé. " ‘

(.I's fIIits Imus III-IIIIIICIII II' ulltaui plus. I11-IIIIIL‘IIIIIIIII1-s. IIIIIHI ‘ini'III'tinn
III III Sunris IIIEIKIIL'IIC IIIII' P. (Jrrqhm' I'SI IUIIjIHlIh‘ 1110!".IIIIC (.11 11'I'SI (1111'
IIIIIrnis IIpI'i-s..1111 II'IIilemcnI SIIIIIIIIIIIII‘ nu 1111 CUIII‘S II 1111 IOIIIIIII' IIII'II'
111011111131" {'UIIIIIII' Imus l'nwms mnntié (IIII‘IS IIII II'IuIIiI IIIIII'ftIt'lll' (.I'
Iluv III SuIIIis ('SI I'IIIHIIIII‘ IIIIIbm11 11111» IIIIIlltllIiIl" H]H"('III(]III' (‘UI‘III'L'
I'Iusmndium berghci.

.,
. 4

1.1111111113111113. Ll.‘ II'IIitI-mcnt I111 pIIlIIIIisnIc III; III 81.111119. IIIEIIH‘III'

IIIII' III‘IlléII’lyI-E-IIIII‘IIIIIIno. III: III suifIIIIiIIziI'Ic Immtrc, IIIIIIII‘I'I'1 lIIIt‘ I-ftiI'II—
I'ité ginbziiv, um- :ICIIO‘II usscz diverse qiii 051 function II'Im I'IICJCIII'

IIIIII‘I'IIIIII‘I. do 11111113501110 III! III rate 1111 (I0 I21 50111110 I'l’hémIIIIIzoIIiI'I'II.
(101111111.- Irunséqucncc III- ('11 trIIitI-IIII-III. III Sf'Il'll‘IS pout {"Iflhnl't’l' ImIfi
immunilé ([III 111i IIIII'IIII'I 111' guf-rir Il’uno I‘I‘I‘IIIIII' ()II 1111 111351511” :‘I 11m-

_I'I."IIIU(‘11IIIIIUII.

(LIIhuI'IIIIJI'rII III: I‘IIII'II‘I'I‘UIOIII'I'-dc I'II FIII'IIIiIi Hr .III‘III-I'I'III'I..

 

"j,

fictfvité antixétophtalmidue des esters de l'qS‘tchccmthine.

par II. IIIIANGAI'I: ct II. MASSUNI-l‘l'.

Au Iruurs III: I'I-Ithorciw‘ 5111' 1115 pigments ('EII‘OH'HIU'IIIU‘S (IL'S l’énéi-

.III'IS (1V) Imus :Ivnns 1)I‘I."C'IséII‘ ('IIIIIpIII‘IIIIIIL-nl I‘III‘IIIIIIIIOgIziphique III'
I".IBIIIXIIIIIIIIIII.‘ 1-t (I0 scs vslcrs 11013quon fiitt‘c 5111‘ 001011110 (I ’IIIIIminI-
12} III‘ 21} cm III- haul ct do 2 Im II? IiiIIuIi-II‘I- lime solution étlIém- _,
pi-tmliquc {I 11110 IILIIIUIII’IIépaInpzmcl1:11; 011 II’ 1111 11x1 nit Il I11'.|10(IOI'1111*
IiAr'sh‘mnzorfifiu foljm‘eu qIIi I'cnfBI‘IIIeI'II (Il‘ I'IISIIIXIII'IIIIII‘IC Iihl'e L-l
vstériliéc ('11 proportions. variables (3] le pigment est IIIISOI‘IH} 5111' I'd
Inwtiu supi-I'iI-III'I: do III Column. A1111". IléI'I-lnpponu-nt par léthm' IIII‘
III-II'I'IIO, 011.01.110.11 1111 CIIII)111.IIIIIII.IIIIIIIC IIIéSI'IItIIIIt {IO hzult (‘11 has

'(‘Illtl 11011115 :11: pigment IIC‘ III 310111: _supélieui‘11, 111.110.1111! 1 cm (Iépais-
sour, est IIC I‘_Iistax11ntiiine Iibre ainsi (1111.1 I’indiquc sun .11'.1vte11'
IIypOIIIHISIqUC,' IL‘ pigment dos quatro zones sous-jacontcs est 1111 mé-
hinge Il‘e'ters épiphasiqucs. Dans Ics I-xtI'nits étudiés. nous 11"11111112...

jamuis pu IIII-Iti'e on évidencc ni Ia vitamine A ni lps carotbnos (4).

I" t nous avons II’IIillcurs réttcnnnent \‘éi'ilié (1119 lo comportenmnt (‘III‘II-

IIII‘IIIIg :‘Ipliique Ilc ,(‘CS factem‘s est enticrcmpnt IIiIt‘ércnt I'Il‘ I'clui 4III-
 

1.". (i. 13.11am 0t .1. IIrIitarer If, .51.... 1.1.1.1.. 1115.4; 1.1758. [151138
IIV) II. Grungaud, L'IISIIIXIUIIIIIIH‘ IIIIIIII'IIu filL'It'lll‘ I'itumiliiquc A; ACIIIII- , '

211165 biochinliqucs. 15".sél'i11. Desoet' cdit.. Liégu 19:11. -
{2'1 Muminc- pnur I'llrummtographic I: Proluhn 21..
{H} 1211 elé III fuI'Ino cstérifiée est ptus IIlmmluntv Iluo lII t‘urmo 1i111'12En

hivm'. III prupm‘limi mt iIII'LIIséU. III cuncentraition tutniu I-II piguwnt é-ttuit
IIIIIIII)I(‘IIH'I‘II. IIImissce. -

'(4) I1. Granguud. C. CIIéL‘IIIIn. II. MIISIIIIIII-t I'I M. ()dim‘. BIIH. .Sn'I'. (Ihim.
III'II‘L. I515“, I. 32, p 24.") - - .
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u‘s), III J'Iistaxantliinc ct III: 502.; esters (5) tin vitamiuc A libre 5I2 situe sur la
IIIiIIIlII? CIIionnI'.’Ii'IIluminc IIII-Ilessnus (10:4; esters do. I’IIsiaxanthiIIu 10.2; (’Sk'i's

_ IiIr III vitIIIIIino A 50 Iixcntfiir la. pIIrtiI'. iIII‘ILriI-IIIjI: III: lII I.1IIlIIIIIII2, 10.2;
l'vqlinn »_~.f.ii.l'()it'llfl'2a trwvrwnt {Minnie ilIIiuIIIiII'e ct SI2 I1 I‘QLIVI'Ili IiIIIIs. iI2 iii

 

ii'IIL (20.2; I‘I2I2IIIItat2.I2n III1I.1IIIII aVL'C (Tux III2 I.I.2IiI2I1'I1 ((5) ct (1mm I10 KIIII

I21 mil. {7}, mIIIItI'oIIi qua JII sculI- IiIrIIInIItIIgIIrIpiIic .2.'II IIlIImiIII2 2.I'2p:III1
:51 mm
I2 lack?

II1 (5'). ‘l'IIslIIxIIIIllIiIIo 1thI2 I2t cstél‘ifiéc dc III viiaminc A lii‘II',I2~I!I2 sos (2519115

I1IIIItI'I2 Ii- IiI2.2; I2II1IIII2IIes Si, eI‘IIIIlI‘pil' III2 no.2; I1IIIIlI1I‘IlI2s (7iliil1iililo‘i I2t spectro—pliIIItIIIIIétIiIIIIes. on IIIlIIIct (8) (Inc I1I2II\1~I1i pcu'veni I2tI'I2 pI2I'22II2IIt2. IlIIIIs
. ’1I2.2. I1xlriit2; IIIIc IIII‘III; {H'OI‘IS IiiIIIiiI'es. li’ziutm part. in \ituminc A IiiII'I2

2iélll2Yi-12' - I'- tIIII‘i hypnphnsiqui- I'mnmc l'astaxanlliiuc MI]I1 I211 IIgiIIIIIt iIrIIr mluo

Cmi‘il' iiIIII .I'2li1I'21II-[II'2II1IIiinII2 III1I2I1. HI: 1’ étthIIIi Ii 85'" , I'itIIminv I2t :IslzixIIIItlIinv
i'zitiiflili‘v pusscni (lam; III piIIIISL‘ II1I1IIIIliIIuc. 1 .
imliN-‘SV Nous IIVIIII.» ulilisé 1‘I2II.2;_I1II11I1I21- (it'. per. liliiiniéiéi‘. pom IJI'I'2IIIIII2I' IIIII2
1": ““9- mluiinn liuiicnsv (iC'SiUl‘S Il'IIsiIIxIInilIinI- (|lll.’. IIIJIIII-III'IIIII; Iliilllil‘ii‘iil‘t‘l"
"=11an pm as I‘I Ii_.2;I1 rats I'III'I1III'I'15 <31} Iitnmim! A. IIII tII:[II1iI|III1 Ill: IIII‘pIIIII-

liIIII III-I21I'itI2 I2idossulls I-sl tI2llI2 llllL’ I’IIII no Siilll‘uii. I2II tIIIItI2 IIiII'vI'iiviiI'.
‘ iiivIIIIIII-r i‘iIIiI2I'IcntiIIII possible do [a 2.1.iiIImiIII2 A iihic IIII I22.t-I'2I1iiiI'.2I2

)- ’[I (i012; ItaI‘IIii21II1sIIIIIII1 II1III|I1I1. ('(lln|JiL" IiI1 1'IIIrti2'il2 iIIItiI;I'1I'I.IIIlIIIIIIIIIiIIIIc-
I|I12'. («traits l'tlllliém‘ ‘— .

LII sIIlIItiIIII I'2tIII'II1II- IIétI'IIIiIIIIo (20" I'm“) IiII [Iigmcnt tic 1 I: Il'lII'pII-
Il.I21'IIII2‘, IIiinI2IIIII2 I2II1 sui 1am it? Hindi." IIpéI'IIIIIiI‘I!‘ IIII'léI'iI2III‘I2I'III11II III}-

1 I11I1it (1); II.I'-IIE‘IIgitI'1I2 :II'III' IIII .I'2gIIl VIIIIIIIIe Il’ét’hIIIIII] 2'1 85“.. (3L2 iI‘HilU-

n8. ' IIII2I1i;"'I'I'21:II'2.iI'2 I1i-nq' .l'IIis, .21;I."2]I‘III"I2‘1‘II.2;i.IIxanihiuc 'lihl'c. {CILI‘III'rniu tullllifi
1' ""'"I‘III"i1_éliniiiwruii‘ln 'viiumiIIcA lil‘Iro 3i cello-Ci [Hail présentci. LII .2;IIlII-

i iii)“ épiphzisiqlio, sépm'ée, est law? 51 i’cau pIuII' é-liIIIiIIcI l’IIicIIIIi ([lli~

1 1.0.25 Ili.2.2IIIu.2; IIIIus l‘I'2llII2I1 Il'o'pé2iI1II1I2.(in scciie .2;III1. sulfate III: sIIIIIiI-
Péfléi' ’ ‘ilnthl‘e I2t 0n I1lII1IIIII'IIiIIgI1aIIIIiI2. sul' colonncII’II'iuminc (1.82“ cm Iiu

(Inc 112‘ . iIIIIIl ct do 2 I'm (to Iiiamétre. (In Iiévclnppc 10 ChiIIIIIIItIIgI'IIIIIIIIc III I2I1
Iluminc 200 cmi Il’éthcr de pctrolu ct :IpI1cs_InIIiI I'2lI2I2liI-1cniclii Sépill‘é III zone
‘éiilérii‘v‘ pigmcnléc‘v correspondaiit aux esters IlI- l’astaxanthinc IIII éluc IIIII'
odcrmv II22‘iIIItion. III1I2I2 dc iéthbi‘ dc pclI'IIlI- additionné den p. 100 dc, IIIctIIImIIi.
ihrc 1 0i 1..l"I'211IIIt est lIivé ‘I‘I 11‘IIIIII, séché sur siill'atc do soudc;anhydrc puis IIIIIli-
‘sul‘ .13 1 IiIIIII’II’I III?! I; Ii'huilu ”\‘Iégétale Iii-.I'itIIIIIiIIéI- I2I2an21'I'nIIIIt 28 mg Ii’ III—tum-

ihe‘r IiiI‘2 ‘_ . IIIIéI'IIl commie Imiioxydimt. En chassant le solvant pIII' distillation
on but»

sous p1cabmn I'éIiuitc I2t cu Iitumsphérc inerte, 011 nbtierit um.- SIIlIIiiIIn
i'éPHi-fi- ., iIIIilmIsc d‘esters-Ii’.I2.t.IIIIIIltlIIIIe IIIII l‘lt.‘ poutI'oni'elimc'r Iii vitamino A'
f‘llctél‘t' ' (libm (III IISIéI'ifIéc). ui I1III1IItI2nI22I. (lest Itet ext-mil iiuiiéux I'ean2I2mIInt
IIIIIIIéw l‘il\il‘DI‘l 2502,2 d'IIsIIIKIInthIIII. pIII' g2IIIIIIIIe Ii '.iIIIiIc IIIIi, I‘I la IIII5I2 IiI1

11'31'2'0115-1 . 80 mg p511 .aninial I21 paI jOlI!“ a été admlmstrfi:1 I105 rIIts blax’ics
[19,33 (4). 1. IIIrcnccs on vitamine A.. 1 -
Itfllrfifi 0-1121: I1IIl.2.1 Wistar (it! hIiiI'II élcvugc IIIIL éié- 2III1I2I1I2II'2s IiéI;1c lsevi'Iigv'.
.IIlIIi 1.3.1? tbs signers Ilc cai1I2iIeI2; sesontmanifcstés Iians..1ie.2;_ Iiélaisnmjmaux

(I2IItII- le 45“ I2i 19145“ 'jiIIII‘Iié carenco) par 1121 Sidblll‘niilflll dII IIIIiII.
  

-i5] i‘i (I'iliigil'lldii\iIIssmrri I1lifl-‘I.SIIH‘IIIC (JIi.” .‘I'III1_ ”£03.. 1954 ‘.118.

i 1 1 ; .-. 2 , r. 2 '

.._-..,l'l'!'¥_:I‘—_',._ -.
i " L :33“. _ L ‘

. ._ '- ,_ III) E Luigi-I... 'lclI‘oII than)» ix’iuII, H. 11.9mm ct (I. “Iv'vlnaun, 3"” 8m“
:III'II. h" 1. .; .(fin'm. hint. 11-5915).19“ %- 11032.“ 0mm ' ' ' ‘ (T) 5"]‘1‘11'1i-DI1-‘i'l I20”. In t{52121. (kin. Bu“. ISIII'. Chiin. biIII...1£I.1.I-i'..t. 36,19.20!).

.- . 1 {8)' \V I‘iIIIIIiIIiI'I. The C(il'llpill'iliivfil BlOfiilLIman m “m (:amwnnmsq
. LIN!!!" 51 . LIIIIpIIIIIII III HIIii edit. IIII‘IIIiIIII, 1952‘; p '1.“ , . I. - -

- BJfllUF-IIF CIIIII-Tiz-s III:.\1III II; .~w._Nna1 15 iii urn-18,1954T. _IXI.I\'III. ' - i112

.13 ..
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1394 »3!~i()(:ll92'l‘1':l 01:: 0101.003“: 1) ‘III.III«:II. I

hicnlét sui'vié par l'appurition III: III xéI‘opIIIalI‘nic. LII (ourbe dc pII‘iII-I
I'IlImt en plateau Ilepuis 15 onlrs ct la’xéruphtalmie- IEIIIIII nettement.
.iIIsIIIlléII, 101's I‘Inimnux (Int été pantagés on (100:: 1013 : $0131 Il’cntl'e III»;

(‘2.- IIII‘Iles, I‘II‘IIIIII-ilcs), IIIIt II-I-u pro III'I: (III plus; III: I'L'giillu CIIrI-IIIII'I.
I111 111394910 TI'é'I‘I‘l'IIIiI'In- 1:I.I'i1'cuse II’IIIIIIIIII (1’ asIIIxIImIIiIIgI ; lIIII quIIII'II EIIIII‘IIII,
IIIII‘IIIIII. (Ic ‘Iénmius (3'1II:‘I]éS,l 10111-0110), 091 I‘equ ie 'I'Crgimc CIIII-IIIII'I

III 80 mg I1huiIc végétalc IléIilIIIIIiIII'III :II‘IIliI-innnéo (III. 28 .l'llg'(i9(1-FI'I('IJ-I
phéml pm 1;ammo. ‘ - ‘ ‘ 9

(.2 1102 10.5 IéIIIIIins, l‘évdluIiIIII III: in (IIIIIII‘ICI: .5est IIIIIIIifIIsII'rII par 1 111*
IonsilI’: (truism-ate (10.5 19810115 99 \(IIIIphtIIIIIIIII .IIIIc pertc IIII. IIII1I15‘
III III IIIIII‘I CIIIIC 10 (13" III 10 87° 1001* III: I:III*IIII(‘.(I.1)2III5 10 minus: IIImps

. ('hPZ III. ImiIIIIIIIx tl'IIitIfiIs, les lesions IIIIIIlaiI‘us I'I'Igrussaieni, ins (IIII
III’II‘III I'cdcvcnaicnt pIII-fIIiIuIncnt sum-(Is, III guérisun I'IIIIIII IIIIII-IIIIII
rain: 10. 12‘ (It ll‘ 15“ jour (10 II‘IIIIII'IIIIIII ParIllélcmcnt (the: (10le

3Il‘cnlre IIIIX. III (-‘IIIII‘iIc I10. poids so nlIIiIIIcnaiI ('11 1)IIII(II,III‘ I'llflz (III
IIIIisiemp, ([ui 1II-‘I’I5I‘Intait IIII éimrm'e uhcés Ilans la région IluIIIIII, on

(‘III‘Pgist‘ IIII IIIIII pIII'III III: 8 1, I111 23“'1II_IIII. ‘11 Min, IIIIIIII 10s IIIIIIII'II £11ltI‘l‘3S,
UH IISSI‘II‘HI :1 (me. légct‘c reprise I10 pIIiIis. '

EII résuimr,.chez III. 11:11 IIIIIIIII carcncé (III I'iIIInIiu'LIApIIéI-IIIIIIIIIII IIIIII
(IIIIIrbI: dc poidsen plateau .91 (my: xérophtaimie (III plcinc evolution.
ldlnllu§trdhflll I1’um: 5011111011 110110050 (1’esters Il'IIsIIIxanthiIIII améuc

(In IIIIIIIqIIIIs jours III guérison (IIIIIIplI‘IIc ties lésion‘s oculaIires. III III:- ‘
prise dc poids I’Itant Iaible 011 nullc CI.es I'c'sultats 50m (III aIII-IIIIII
I]\‘('(.'. Item: que nous avons publiég aIIIéI‘icIII‘cnwnt [9) Le made do

'pI'épIIratinn dol’extrait IIIIIIIIIIisII'III 110 permet pas Ii'invoquer III [Iai-
Iicip'ation III: III I—iIaInine A 00 I105 caroténcs pour r'enIII'e compute. III-

l'IIcIiviIé VItIlnIInlilue misc (:0 I'IvidIIIIIIII - _ s

(I IIIIIIrutoire (III (‘himiI’ bioioqI'qIIII.iI‘III IIIlé III: MIIIIIIIIIIIII III PIIIII'IIIIIIII'II)
 

Discussion 53m- I'origine-das réserves surréncdes
, 3. en amines: hypertensives. 3‘3' . . g

liar .I,.‘..9.\9L\3I.IIIT~:JII9I:-, .S. 9IIISSI'II‘9/III'I'. M BIIINIHIIIIII 3G. I 11-11: IIIIIIII.‘
 119 (ISL b10119(IOnnII ([UII dahsdds(:ImI‘I’Itmnh 1191.13

minute's d’une Ielle IIVpIrsccrutIon Iiesextraits aqucu‘c III: III quIIIlII.
sII’I-Iivéient encore fortement hypertenscursIn] mém‘c‘ titre quc can};

I-Il(Int:{JamieniormIIIt- [At’I‘nurnude 1929(1")].LIInluduilosm'I‘enalI-‘3'3”
3"‘2'II5I Ildnc him CIIpIIIIIL, (wand 0110 (I51solhmtwII Iséciréler, I10 I‘eco‘ns-

Ii—tI‘IIIr:Iie iadrenahnc Ilanslé temps méme Oll 091109.011 excreta ..
Au IsoIiIfS‘ II’expcrIences I1IIIII nous avoiis recumnent3I'I'Iimné III
£91911. (Irangaud III II. \III-Isnuet C II. AIIIIII. Sc...31950, -t9..2.‘919.9 p.1319.
(1‘)3', A iIIIIIIIIIII.(I,3.BIIU 400d IIII311IIIe.JIe(1-.IIIII:Belgtqlm,19929, p. 1361)..«9 .

. 9IIIIloI,II1IIesIIIs exci-,
{IIIIonsLentrlfugmprolonoées IIII ncrf grand quIInchmque1:01IIv'ent
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