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EFFETS D!UN EXTRAIT DE BOTS BITE : MANSONIA ATTISSTH
(STERCULIACEES), SUR L'ACTIVITE ELECTRIGUE ET MECANIQUE
DU COEUR DL SINGE®

por K,J. AKA, P,G. GULDE, P, KRDHER et R, TRICOCHE

RESUME

Llextrait chloroformiqug de 1l'écorce de Monsonio altissimn
utiltisé & ces doses de 1072 & 107 g/ml, sur le coewr de Singe, &
permis dlenreristrer des variations ocu nivenu de 1locetivité éleotrique
intracelluloire ventriculoire et de 1'octivité mécanique globale du
myoarrde, Lirccélérution de 1z ph se de dépolarisation (augmentation

de la vitesse de 75 %) liée au développement dlun effet inotrope posie
tif (15% d'zougmentittion d'nmplitude), raporochent ltcection de cette
substonce de celle des glycosides eardiaques. Les varicotions du
décours du potentiel d'oction ou nivecu du potentiel dloetion et 1a
non réversibilité totole de 1teffet de Mansonls semble confirmer le

e rootdre digitnlique de cette zubstance dont l'impact se situerait au
niveau d'une enzyme coinme 1'ATPase (GUEDE, 1975).

INTRODUCTION

Depuis 1970, BERETTA et al,., ont montré sur le coeur isolé
du Cropoud que ll'extr-dit de bois de Munsonia provoque des effets
chronotrope et inotrope néegrtifs, Les auteurs observent égrnlement un
arr®t o~rdiague en diastole, GUEDE (1975) présente llextreit des rooi-
nee et de lLt'écorce de cette plonte comme un des plus violents poisons
utilizé & des fins eyndégétiques, guerriéres et criminelles nu pays
BETE drons 1'0uest de la C8te d'Iveire. Le méme ~uteur monire sur le
coeur isold de Lepin, que 1lextr it chloroformique de Mansonia augw-
mente ou diminue l'amplitude et 1o durée du poitentiel dloetion enregis-
tré por méthode intracellulaire suivent leos doses utilisdes. Au niveau
de Llactivitd méecanique, les m8nes vorintions sont observies sur
llcmplitude et la durde de 1o comntraction, A la suite de ces premiers
résultats, nous nous proposcns d'itudler les effets de 1llextrait de
Mansonia sur les propriftés slectrigues et mécanigues de la cellule
cardiaque de Singe dont les pronridités biologigues sont trés proohes
de oelles de l'homme, De plus, les conclusions obtenues, devroient
nous permetire de micux annrofondir nos connaissances sur les mMEQD~
nismes responsaobles de Lt'électrogénése de 1a cellule myocordigue de
Singc.

MATERILL BT JiZTHODES

Lo substonce utilisde d .ns notre expérimentation est un
extroit de Monsonia altissima (CHEVALIER 1947). Clest un arbre de plus
de vingt 3 trente métres de haut, appnrtenant & la famille des Ster-
culinsoées. Cette essence qui pousse dons les for&ts de 1Y'Afrique de
L!10uest (Cdte dtIvoire, Ghonn, lNigeria, Comeroun), est trés apprdécisd
des exploitonts forestiers et des ébénistes. Lo cime est ovofde et
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feuvilluc alors gque ll'écorce qui couvre un trone de plus de guatre
vinet centimétres de diamdtre n'o guilure épaisseur de dix & quingze
millimétres, Cette écorece, d&lbiracsic de sa outicule, sert de base

& une décoction & l'eru digtillic, dons la nroportion diun litre dlemu
vour 300 grommes d'dcorce. lLe tout cat portéd a4 ébullition, filtré ob
évavord, Il en ressort un oxtroit bhrut de ecoulenr marron-sombre qui
par isoclenent fractionné wormet d'obtenir 1o fraction chloroformiqus
suivint la technique de MASCRE et D.RIS (1938 et 1939).Cet extrait

est utilisd & des doses voriont entre 10-5 g/ml et 10-6 g/ml dans 1a
solution vhysiclogique guli perfusc le coeur par voie corontire,

Le cocur utilisd pour nos ecxporicnces est celui de deux
egnéces de Binge bilen connus en Afrique de 1!'Qucst et avpartencnt a 1o
famillc des Cercopithécidés, Erythrocebus patas et Cercocebus Tumadatus ¢
Les individuc exnérimentés scnt des pubdres mAles ou femelles de 2,5ke
a 3,5kg.

L'organe prelevé est rnadntenu en survie dans une solution
physiclogigue de typc Mac Ewen conposde de 130 mM de C1Nz, 5,6 mil de
CiK, 2,16 mi de C1,_.Ca, 0,66 mil de PO, NaH_, 11, 9 mM de CO_NaH, 0,2 ml

de 012Ng et de 10 mM de 06H1206; Lfoxyegénidtion de cette solution est

agsurce nar un barbotage de e~rbogano (95% O2 et 5% 002); Le PH es+t dc

7,4 ¢t la tempdrnture, nendant tontc Lo durée de llexpdrience, est
mainternue 4 25°C poar un boaine~nsric thermulation,

Le cocur cst entrain. de fogon rdagulisre nor unce stimaloe
tion supralinincire, & 1z fricucncec de 1,2 cycle/seconﬂo, grfice a deux
fines ¢lectrodes dlorgent posces zur l'oreillette droite et alimentces
par un shimalotour GRASS.

La technique dl'enrces ctrement de LYactivitd Sleetvrigue
intracellulaire est celle de 1o microélectrode déerite por LING e%
GERLRD en 1949 et utilicdc sur le cosur por CORABORZUTF et WLIIDMAITH
(1949) Itaetivits méerrique est crregistrie 4 1'aide dl'une sonde
GRASS, type transducer FT 03 C. Toun ces H1liéments sont relids ow: voies
dtun ou01llo icope cathodique TLETRCHIX & deux conaux du type R 502 A
devent 1'Zcran duquel ce diroule & 50 mm/s, lc £ilm d'une caméra
cathomaide ALVAR,

Activité &lectrigue

Le potentiel dlaection intracellulcire ventriculaire,
enrcrictré o 25° C sur Ile coour nexiusdé avee du IAC Bwen, prdscntc un
décours du type rectanguleaire (Fig. 1A). Io repolorisstion dvolue en
deux nphi.scs, une rapide ct unce plus lantce,

Le nlrtenu de ce potentipl dlaoction de SBingce est coractérisd »ar lo
présence ¢ Nuane dépression ou br#che, aqul sépoares les deux »hosces de
la renolarisation.

Aprés une minute, en vrdscnco de llextrait chloroformique
de lansonio, lc décours du potentisl dlaction ezt modifié esscnticlle-
ment au niveau du plotenu (Fig. 1B). Ies br&che se combley le ploteaua
devient lrorimontal, sépaorant tcujouwrs les doux phases de 1n repolari-
gation, Cepondoent, la vitesse de lo wrenidre phaose de repolurisction
semble diminuer, I'amplitude et 1o Jurdée du potentiel dl'mction n'ont
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praticucment pos évolud (moins de 5% de diminution) alors cue la
vitense de 1o phase de dipolr-xisntion est augmemtée de nluc de 255,

Dix a quinme minutcu aorés 1o perfusion du cocur por Ltaxi-
trait cnlorolormique de i mJou*u, 1tatat stable de 1tévolution cot
praticucecent atteint (Plp. 1C) S hgours du potentiel dtaction resh
plut®t du tyve rectingulcire. La rewolurisation cvoluc sulvant trols
rentes succeasives dont deux plus rapides siépoardes par wie wlug Couco
qui margue le plutecu, Ty bréche o complétement dispoaru, mais liemnlour
du pl-tenn reste 1o m@ne. Dl'omplitule et la durde de la riponsce ¢leee
triguc ont tréo peu Evolusd (moidw Je lOd de diminution). Ty vitesso
de 1o ph.se de Gépolorisation stace laére de T5%. Lleffet do Ionsondsn
est trés pecu réversible lowvoouc l'on revient en milieu physiologigue
de contr8lic,

o

IWactivite Clectringque ust done trdéds peu modifide doaw
carcotéristiques essenticlles »ar !'extrait de Mansonin.

co

3

Activité méconique

Sur le Fig. A1, 1'hetivied méennigue initiale présente une
phase do contraction plus @ durable gue o phrgse de rolfichemnent. D'oile
plitudc de Jo comtriction est wexisul 4 onviron 55% de 1 duwrée toivnle
du cvole,

Une minute oprén 1l'oetion de  IVextrait chloroformique de
Mansonia, 1'octivitd méeonigue wirie en amnlitude et en durac (Fic.
1B}. Lo mexinws de Lo contraction susmentds de 100, est cvteint de 60
de 1o “urdc totale du cycle gqul ne varie pag. 4L 1'état stable, o
rhaso G contrretlon devicrt plus ronide que celle o 1o docontraction

(Fig. 1C). D'oaplitwle moximole au~aentée de plus de 15% est otteirte
& 40 5 de la durde totnle du cycele. Io durée de ce cycle mummente de
phese de corntroaction est zcocd—

10 % cnviron de s valour initvinle. Ie
lérée de plus de 20 &y
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Yigel o Bffete de llextrait chloroformique de Mansonia sur le
potentiel d'ection ventriculaire et 1la contramotion du coeur de

Singe, A 3 phénomdnes initisles. B 3 action de Mangonis aprds

1 am, C 1 action de Mangonia aprés 10 &2 15 .mm.
Bchelles 31 Verticales ; 50 mV, Horizontales 3 200 ms.
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Ltextrait chlornformnicue de lionsonia modific esscniielle-
ment le plitesun du neitenticl o 'netiom introcellulaire du myoctrde de
Singe, In dininuticon enresictx e oo nivenu de 1o durée de ce notenticl
dlaction ne seinble nac simificaitive. Au nivesn de la phoesce de Aépoids—
rigotion, 1l'omplitwle veste praoticucment invorinble alors gue 1o
vitesse de cette phose cegt tras neaflérde. Sur L'hcetivitd méecanique du
coeur, llextrait de Monsonis provooue un effet inotrope positif.

GUNDY (1975) obzcrve &dzoleaent 1o, oluptrt de ces voriations 2u nivesu
des ccetvivitas Slectricues ot wlem.Llauves du ecocur de Lopin en prisence
du mfne coxtrnit de Honsonin. BUJTLHE L, (7952), GUEDE (1975) c¢mettent
1thyvwothése selon lagquclle cotte o stonce nrisentersit soit unce cetion
adréncrgigue golt une netion Jiglt. Digque. Doans noo condidions expiri-
mentales, les vorintions obhgervéns comcernont l'accilération de la
vitegsse de lo nhosc de cette substorcee, nous permettent de penser 4 une
action de type glycosidc cardisgue ( PRUETT et HOOMS 1967). ILes modi-
ficotions oenregistréen ou niveouw 4o I 2hooe de repoliorisation senbleont
stexvliguer Sgnleonent poar wns cetinn e tyne digitaligue.

En erfet, nowr Jdes durdes dlactieon relrtivement longucs, le dévelonnom
ment de Linection tonic rdi-wue dog rlyzosides sicccompogne dtun roe—
courcicoerent du nls terw de Lo whooo o revolorisntion (KLSSEEAUH

1963, MULLTR 1955, EDAAIMS et ol,., 1967, FRASAD et SINGH l??l);REUTER
(1963), STUATOR ot ole (1954) sur liore. llettc de cohnye, DUDEL et
TRAUTUETH (1958), XKASSE-BAUM (1.963), DULEL (1965) sur des fibres de
purkinje, Tircnt Los mémis oboerviticns . Ces outeurs afsribucnt los

changsoienva du docowrs de Ao onels
les digitonliques 4 e cousontoticn
meinbrane ccllulaire due nrohablerw
active do 1'ion wotassiwr., Urei civd]
che ocu nivoeoouw du pliotecaa duw potownth
bien cette br8cho eat 4rida
cet ion (WLLDBN et ~l. 1970), TLe 4 wolopre. ont de 1l'laction incironc

A T

pogitive pourrait do.sc giexniiguoer ooy une sibération du ecoleiunl endo—

conduntonce potassigue dc 1o
p.r diminution de llentrée
At 1o disporition de Lo br-
ilon de Sdnge pDuliocgue cusesi
wooriovions des nouvvements de

plosnigue, cons choanseront G- L'anmlour du oouront calicigue tranzmcil-
branaire (COR&BO?UF et VAZEOET 1968} . Ceel concorde hien ovee nos
oenrepistreoments sur lesqus-ls 2ucuns modificovion de Jo hrutcur du plo-

[

teaw ntest obscrvée o 1 AL2Z,G).

En conclugion, il = w3t gue lidvoluition ¢u motenticl
dtoevion nlest pas étroitement 1id« & celle de 1o contraction, Au
niveau du potenticl d¥acticn, S.cs .:edificatiors du découwrs ne sorblont

tifdentiorns de lo perndabilité de

ras ovoir pour couse directe, log s
1o membronc aux Lons, puisgue 1o rversibilits de Al'action de Llextrads
de Mensonia n'lest pac nctienonmt oboservée. Ceel constituc épclenent

une des cardctéristigues de 1Llneticon des glyco=ides coardicgues quil
inhiberaiont sw»éeifiguement 1L147Poze menbronad re (SKOU 1957, KLLTH
1963, GLYHL 1964) . T'extrait do s
congiddrd corvie une substonce & afic ¢ dipgitali-ue, Des études en couvsrs
sur lo mesure des courants ionicuoes transmembroncirces et ocur les effetc
deg netivotouwrs du midtabolisme ccllulaire devr dcens permcecttre de con-
firier cetite hyrothése.
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& ncire avis, vourrait Curc





