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ACTION DESTRUCTRICE DES ONDES COURTES SUR LES ANTIGENES
DE QUELQUES VENINS, SUR LA BILE ET LA CHOLESTERINE

par MMme M. PuisarLix T M. F. PAsTEUR.

L’ordre dans lequel agissent les divers agents modificateurs sur
les deux grandes categones de substances actives des venins : subs-
tances exclusivement toxiques, d’une part, et substances exclusi-
vement vaccinantes d’autre part, est de la plus grande importance
pour le parti qu'on peut tirer de ces agents dans la thérapeutique
antivenimeuse.

Nous avons précédemment montré que les rayons Ultra-violets
et les Ondes courtes, contrairement a l'action de la chaleur, dé-
truisent tout d’abord, en l'espace d’une demi-heure, les antigéneq
du venin de leere lequel apparait a ce moment plus toxique car
sa neurotoxine n’est plus partiellement neutralisée par l'antigéne.
et n’est pas encore atteinte (1, 2, 3).

Les rayons Ultra-violets, comme les Ondes courtes, ne peuvent
donc transformer le venin de Vipére en vaccin. Comme strictement
toxique, le venin irradié par eux est encore susceptible de protéger
les organismes sensibles, mais seulement par le mécanisme de
I’Accoutumance avec tous ses risques, sa lenteur, et non par inof-
fensive et rapide vaccination.

Pensant avec quelques raisons que ces premiers résultats sont
susceptibles de varier avec la nature chimique des composants
actifs des venins, nous avons étendu nos essais, a des venins de
natures diverses, protéiques, alcaloidiques, resmmdes..., les uns
vaccinants, les autres non vaccinants, ainsi qu'a la bile et a la
cholestérine, dont C. Prisavrix a le premier montré le pouvoir pro-
tecteur contre le venin de Vipére (4).

Technigue. — Les flacons de verre, renfermant la solution veni-
meuse en eau salée physiologique, sont suspendus, isolés par un
fil de lin, entre les électrodes en forme de calotte sphérique de
20 cm. de diameétre, émettrices d’ondes courtes entretenues, pro-
duites par un appateil a lampe. Longueur d’ondes 20 métres.

Le flux, pris au niveau le plus proche de chaque électrode, cor-
respond & 3 ampéres et a une pu1ssancc de 300 watts. Ces mesures,
controlées, ont été effectuées a l'aide d’un fluxmetre spécial, créé
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a cet effet. Au centre de 'espace compris entre les électrodes, dis-
tantes de 15 cm., point neutre déwatté, au sens étymologique du
mot, I'intensité, ainsi que l'effet thermique sont nuls : a aucun
moment, la température de la solution venimeuse n’a varié, elle
est restée celle du milieu extérieur 23°.

En conséquence, les modifications subies par les solutions expo-
sées résultent uniquement d’une action électrique die a des
Ondes courtes, dont le domaine des fréquences correspond a 15 mil-
lions de périodes.

I. ActioN sur LE VENIN DE coBrA. (Naja tripudians Merrem ).

Le venin desséché employé est mis en solution a 1 pour 50.000
dans l'eau salée physiologique, a la dose de 1 ¢m? (correspondant
a 0 mg. 0125 de venin sec), cette solution tue la souris adulte, d’un
poids pouvant varier de 20 a 30 grammes, par inoculation sous-
cutanée en 'espace de 7 heures 30 minutes ; aux doses moindres,
elle la vaccine.

La solution venimeuse a été répartie en 3 petits flacons exposés
en méme temps entre les électrodes, et respectivement retirés au
bout de 30, 45 et 60 minutes ; le contenu de chaque flacon est ino-
culé a 3 souris a la dose de 1 ¢m?3,

1° Venin irradié pendant 30 minutes. — Des 3 souris, pesant
respectivement 20, 24 et 25 grammes, seul le sujet pesant 24 gr.
meurt en l'espace de 5 heures 15 minutes, avec une avance de
2 heures 15 minutes sur le témoin : la toxicité du venin parait pour
le sujet ainsi accrue. Les deux autres sujets ont présenté les symp-
tomes trés séveres de I'envenimation ; troubles asphyxiques domi-
nants, affaiblissement musculaire, paralysie, et ont survécu.

20 Venin irradié pendant 45 minutes. — Les 3 sujets (poids :
20, 25, 28 gr.) ont éprouvé les symptémes usuels de I'envenimation,
et ont survécu. '

30 Venin irradié pendant 60 minutes. — Les 3 souris (poids 20,
25, 28 gr.) ont éprouvé les symptomes atténués en durée et en inten-
sité, et ont survécu.

Ainsi 8 sujets sur 9, ayant recu la méme dose de venin ont sur-
véeu ; la toxicité apparente des solutions, d’abord accrue, a ensuite
diminué, en passant par la normale, sans toutefois disparaitre com-
plétement dans le temps limité de ’expérience. Voyons pourquoi.

Les souris se montrent-elles vaccinées comme si elles avalent
recu une dose non mortelle de venin entier ? pas du tout : éprouvées
en effets 3 jours aprés, ainsi que deux autres témoins, elles sont
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mortes dans des temps variant de 3 heures a 3 heures 30 minutes.

D’ot il résulte que les antigénes ont déja été détruits apreés 30 mi-
nutes d’exposition le venin paraissant a ce moment plus toxique
(c’est-a-dire avec sa toxicité vraie); puis la neurotonie est & son
tour atteinte, & partir de 45 minutes d’exposition, sans étre com-
plétement détruite au bout de 60 minutes.

L’hémorragine, moins abondante dans le venin de- Cobra que
dans celui de Vipére, n’est pas modifiée.

Ces résultats sont identiques & ceux que nous avons obtenus
avec le venin et le sérum de Vipére, ainsi qu’avec le Virus rabique

(1, 2, 3).

II.— AcTION SUR LE VENIN CUTANE MUQUEUX DU TRITON ALPESTRE
(Molge alpestris, Laur.).

Par certaines de ses propnetes physmlomques en particulier son
mode d’action, son pouvoir vaccinant contre sa propre action,
contre celles du venin de Vipére et du Virus rabique, la sécrétion
cutanée muqueuse des Batraciens est la plus importante de leurs
deux venins cutanés; nous n’en citerons qu’'un exemple, choisi
parmi heaucoup d’autres.

Le venin (desséché) du Triton, -en solution a 1 pour 500 dans
I’eau salée physiologique, tue la souris adulte a la dose de 3 mg.
par inoculation sous-cutanée, en I’espace de 55 heures.

Aux doses moindres de 1 mg. 50 ou de 2 millig., il détermine les
symptoémes paralysants d’envenimation ; mais I’animal résiste, et
se montre vacciné vis-a-vis de la dose mortelle (Omg. 10) de venin
de Vipére.

Aprés irradiation pendant 45 minutes, la dose non mortelle de
venin détermine chez la souris les symptomes paralytiques et
asphyxiques, mais plus marqués qu’avec le venin frais; le sujet
résiste, mais n’est pas vacciné ; éprouvé en effet 4 jours apres I'ino-
culation, soit par la dose mortelle de venin de Triton, soit par la
dose mortelle de venin de Vipére, il meurt 3 heures et demie plus
tét que le témoin.

Ainsi le venin cutané muqueux de Triton se comporte comme
le venin des Serpents sous l'action des Ondes courtes, en perdant
d’abord ses antigénes, dont la disparition révéle la toxicité réelle
du venin. Pour détruire complétement les autres composants
il faudrait prolonger l'irradiation, mais la n’est pas la question.
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ITI. — Acrion sur LE VENIN D’ ABEILLES (A pis mellifica).

Nous avons montré que ce venin posséde un pouvoir vaccinant
non seulement contre sa propre action, mais aussi contre celle du
venin de Vipére (5).

Dans nos essais nous avons employé d'une part le venin frais,
d’autre part le venin désalbuminé des laboratoires Porsin, qui
permet un dosage plus précis de la dose mortelle pour la souris.

10 Venin frais ; il est obtenu en plongeant directement, au fur et
a mesure de leur extraction, les aiguillons d’Abeilles dans I’eau salée
physiologique. Dans ve liquide, les vésicules venimeuses contrac-
tiles continuent & expulser leur réserve de venin. De plus la macéra-
tion, pendant une nuit, de ces aiguillons dissout le venin encore
adherent aux diverses régions de 'appareil venimeux.

Par filtration sur papier, il passe le liquide venimeux, qu’on
améne a correspondre & 20 aiguillons par centimétre cube de filtrat.

A la fin du mois de mai, ol nous avons réalisé ces expériences,
0 ce. 50 du liquide obtenu (correspondant a 1$iguillons), tuait la
souris de 15-17 gr. en 3 h. 15 minutes.

Aux doses inférieures a4 0 cc. 25, I'animal survit, aprés avoir pré-
senté les symptomes de stupeur, d’hypothermie et les convulsions
classiques caractéristiques ; il est vacciné contre 0 mg. 10 de venin
de vipére.

Avec le venin irradié 30 & 60 minutes, tous nos sujets, au nombre
de 6, meurent en 5-12 heures. Les modifications susceptibles de se
produire échappent ainsi a I’observation, ce qui aurait nécessité un
plus grand nombre d’essais, si les résultats obtenus avec le venin
désalbuminé ne venaient compléter ces données.

20 Venin désalbuminé. — La dose de 1 cme. 25 de cette prépara-
tion, inoculée sous la peau, tua la souris de 15 gr. en 4-5 heures.
Aux doses non mortelles, les sujets, aprés avoir présenté les symp-
tomes normaux d’envenimation, sont vacmnes contre 0 mg. 10 de
venin de vipére.

Aprés 60 m. d’irradiation, les doses de 0 cmec. 25, 0 cme. 30 et
0 cme. 50 ont perdu leur pouvoir vaccinant ; les sujets qui les ont
recues, éprouvés 3 jours aprés avec 0 mg. 10 de venin de Vipére
meurent en I’espace d’une heure, avec une avance de 3 h. 30 m. sur
les témoins.

Les antigénes du venin d’Abeilles ont donc été détruits, en 30 m.
avec le venin frais, sans que, aprés 60 m. d’exposition la neurotoxine
soit sensiblement altérée.

On sait par ailleurs que la neurotoxine du venin d’Abeilles est
plus résistante aux divers agents modificateurs que celles des venins
des Serpents ; mais les résultats sont néanmoins comparables a ceux
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qu’on obtient avec ces derniers, puisque ce sont toujours les anti-
génes qui disparaissent les premiers, avant la neurotoxine, fait le
plus important a connaitre au point de vue des applications théra-
peutiques des venins.

IV. VENIN DES GLANDES CUTANEES DORSALES DES BATRACIENS.

Action sur la Salamandrine. — La Salamandrine, alcaloide retiré
du venin cutané granuleux des glandes dorsales et des parotoides de
la Salamandre terrestre, posséde entre autres actions, un pouvoir
convulsivant énergique, comparable a celui de la strychnine.

Son chlorhydrate, mis en solution 4 1 pour 1.000 dans I’eau salée

physiologique, tue la souris adulte d’un poids de 20 gr., en I'espace
de 16 minutes, a la dose de 1 ce. (soit 0 millig. 10), inoculée sous la
peau. :
Aux doses moindres de 0 mg. 05 4 0 mg. 07, 'animal survit aprés
avoir présenté les symptdmes suivants : dans les 30 premiéres
minutes, rien d’apparent : le sujet circule comme a l'ordinaire,
.s’arréte, repart ; mais, au dela de ce temps, survient une certaine
raideur débutant par I'arriére-train ; une excitation brusque, quoi- -
que légére, détermine a chaque fois un tremblement de tout le corps,
Au bout de 45 m. seulement, éclate une crise convulsive violente,
alternativement tonique et clonique, suivie de rémission, et se repro-
duisant plusieurs fois avec la méme alternative, en diminuant chaque
fois d’intensité.

Quand la dose est mortelle, une convulsion tonique termine la
scéne, le sujet restant rigide pendant quelques minutes, puis retom-
bant dans une souplesse voisine de la flaccité.

Salamandrine irradide pendant 60 minutes. — La solution de
Salamandrine irradiée pendant 60 m. détermine, 4 la dose de mg. 10,
chez la souris adulte, une crise convulsive violente, qui se termine
par la mort 15 m. aprés I'inoculation.

Les doses inférieures, de 0 mg. 05 et 0 mg. 07 reproduisent pendant
quelques heures les symptomes déterminés par la solution non irra-
diée,

L’exposition aux ondes courtes pendant 60 m. n’a ainsi eu aucun
effet sur la toxicité globale de la Salamandrine ; la durée de I'enveni-
mation a partir de la phase convulsive est exactement la méme :
15 minutes ; elle se maintient ainsi & chaque nouvelle inoculation de
la méme dose, répétée a quelques jours d’intervalle.

Ces résultats négatifs étaient d’ailleurs a prévoir, par ceux égale-
ment négatifs des autres agents modificateurs, entre autres celle de
la chaleur, et, d’apres C. Prisarix; celles du Radium et des Courants
a haute fréquence (6-8).
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V. AcTION SUR LE VENIN CUTANE DORSAL DU CRAPAUD

(Bufo bufo Laur.).

D’apres les recherches de MM. C. Puisarix et G. BErRTRAND, ce
venin doit son action toxique a deux substances distinctes, qu’ils
ont isolées, la bufotaline et la bufoténine.

La premiére a une action convulsivante comme la Salamandrine,
mais avec électivité particuliére sur le cceur, qu’il tétanise et arréte
en systole (c’est une digitaline animale) : elle a de plus une action
paralysante tardive sur les nerfs moteurs. La seconde a une action
paralysante exclusive sur le systéme nerveux.

19 Butofaline. — A la dose de 0 mg. 50 en solution dans 1’eau
physiologique, cette substance détermine au comp]et tous'les symp-
tomes de I'envenimation ; elle permet la survie, mais la souris qu1
I'a recue n’est pas vaccinée contre la dose mortelle supérieure a
0 mg. 50.

Apreés irradiation pendant 45 m., la solution produit les mémes
symptoémes et dans le méme temps que la solution fraiche : les ondes
courtes n’ont rien produit d’apparent sur cette substance de nature
résinoide.

20 Bufoténine. -— Inoculée a la souris a la méme dose 0 mg. 50
que la butofaline, la bufoténine, en solution dans I'eau salée physio
logique, détermine les symptomes paralytiques que nous avons
indiqués ; elle ne contient non plus, pas d’antigéne, car aprés quel-
ques jours, la méme dose reproduit les mémes symptomes et d’égale
durée.

Il en est encore de méme lorsque la solution a été irradiée pendant
45 minutes. Ainsi les substances actives du venin des glandes dorsales
du Crapaud et de la Salamandre ne sont pas modifiées par les Ondes
courtes, dans le méme temps ot leur venin muqueux perd son
action vaccinante.

VI. AcTiON SUR LA BILE ET LA CHOLESTERINE.

C. Paisarix a le premier montré le rile protecteur de la bile, des
sels biliaires et de la cholestérine dans ’envenimation par le venin
de Vipére : 5 mg. de bile de vipere, 6 mg. 5 de cholestérine en solu-
tion, la premiére dans l'eau salée physiologique, la seconde dans
I’huile d’olives, suffisent a vacciner la souris (4). Les deux solutions
sont trradiées en méme temps pendant 46 m. et sont respectivement
inoculées a des souris aux doses indiquées ci-dessus.

Or, les sujets, au nombre de 6, éprouvés 4 jours aprés succombent
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en I'espace de 2 heures a la dose mortelle de 0 mg. 10 de venin de
Vipére. c’est-a-dire avec une avance de 3 a 4 heures sur les témoins ;
bile et cholestérine ont donc perdu leur pouvoir protecteur, fait
d’autant plus intéressant que ce pouvoir résiste a I’ébullition pendant
20 minutes.

CoNcLUSIONS

L’examen, dés le début, et a intervalles rapprochés, des venins et
antivenins soumnis a 'action des Ondes courtes permet de saisir’ordre
de disparition des composants actifs, et d’en tirer les conclusions sui-
vantes relatives a I’opportunité de leur emploi dans I'envenimation :

10 Les venins non vaccinants, de nature alcaloidique, résinoide ou
autres (Salamandrine, Bufotaline, Bufoténine...}), ne subissent aucune
modification de leur toxicité globale. '

20 Les venins vaccinants (de Vipére, de Cobra, d’Abeille, le venin
cutané muqueux des Batraciens), la bile, la cholestérine, perdent
définitivement, dés la premiére demi-heure d’exposition, leurs
composants vaccinants (ou antigénes), ce qui fait apparaitre les
venins momentanément plus toxiques.

29 La neurotoxine, cause de la mort, est ensuite graduellement
détruite, en des temps qui varient avec le venin considéré. Avant sa
destruction compléte, la solution venimeuse rentre dans la catégorie
des venins non vaccinants, c’est-a-dire qu’elle se préte encore a
protéger les especes sensibles, mais par accoutumance, avec les risques
d’insucceés que fait courir le procédé.

4° Dans les limites des temps qui ont été employées, I’hémorragine
n’est pas modifiée,

50 Cette action des Ondes courtes est ainsi la méme que celles des
rayons Ultra-violets, mais s’exerce plus rapidement car ces ondes
sont trés pénétrantes.

Elle est donc a éviter dans la thérapeutique antivenimeuse, et
doit rendre particulierement prudent dans le cas ol la fonction
biliaire, normalement antivenimeuse, est déficiente.
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