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Introduction

"Le ver de terre est un matcriel d'un emploi assez inaecou-
tume en Pharmaeologie" comme nous I'ecrivait notre Maitre Monsi-
eur le Professeur G. Valette***. En effet, dans les diverses littera-
tures que nous avons rencontrees, on ne parle de eet annelide que dans
le Test de Straub utilisc pour le titrage biologique de certains
medicaments antihelminthiques 3, 4, 6, 7.

D'autre part, I'etude des mcdicaments antihclminthiques sur le
muscle isole de ver de terre est tres rare en Pharmacologie. Des rec-
herehes de cc genre ont surtout ete faites sur des segments isolcs de
vers parasites, tels que: ascaris, tcnias ı,ı,6. Ainsi, le segment d'ascarİs
a ete particuliercment utilise par I'ecolc Portugaise representee par
Robello, Da Costa et 'foscano Rica 6. Selon le procedc de ces auteurs
la technique consiste a enregistrer sur un cylindre, les contractions
d'un segment d'ascaris plonge dans une solution de Tyrode a 37°C.
Des que les contractions prennent une allure suffisamment reguliere,
on introduit le medicament a ctudier dans le liquide olı I'organe est
pIonge. Ainsi, on peut constater, sous I'aetion du produit une inhibition
des contractions prccedee d'une phase d'excitation et enfin une paraly-
sie de la preparation. Au bout de 30 minutes , on doit suspendre 1'-

* Le Piperan est Lin prodııit antihclıninthique des Lahoratoires Pfizer, prepare

pour l'usage en therapeııtique Veterinaire.
** Dr. Med. Vet., Faculte de Mederine Veterinaire, Laboratoire de Pharmacolo-

gie et de Toxicologie. Ankara - Tıırqııie.
*** G. Valette, Doyen et Professeıır de I'harmacodynaınie de la Faculte de Pharrnacie

de Paris, a bien voulıı examiner les resuitats de notre precedente publication' et nous cncoura-
ger sur le sujet du rnuscle isole dc ver dc terı'c, qu'il trouve İci nos renıcrciements les plus

respectueux.
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experience, car l'amplitude des mouvements diminue par suite de
la fatigue de l'organe.

Or, Baldwin et Moyle6 ont utilise une autre technique permet-
tant de mettre la drogue directement au contact de la musculature.
Pour cette demiere, ils fendent longitudinalement le segment d'un
ascaris sur sa fa ce ventrale et ne conservt{ot que le muscle dorsal avec
sa euticule. Selon les auteurs, les contractions de la preparation furent
tres forteset cederent en 3° a 60 minutes. Ce fait nous a amene a
penser que l'on pouvait peut - etre manipuler de la meme
maniere sur le muscle isole de ver de terre pour l'etude in vitro de
certains mcdicaments antihclminthiques.

Materiel et Methode

Choix des um': Les vers que nous avons choisis pour realiser
notre travail sont des vers de terre (lumbrieus terrestris) d'un poids
variant entre 2 a 3 gr. et conserves dans des recipients eontenant de la
terre humide.

Technique: On fait une incision longitudinale sur la faee dorsale
d'uri ver de terre maintenu entre les deux branches d'une pinec; puis
a l'aide d'une lame de rasoir, on prelcve un faisceau de la musculature
ventrale* On nettoie soigneusement le fragment en eliminant les viscer-
es. La preparation est alors munie d'un fil a chacune de ses extremites
et introduite immeruatement dans un bain contenant du liquide de Rin-
ger dont la composition est la suivante. :

NaCl 6,5 gr.
KCl o, i gr.
CaClı (anhydre) 0,25 g.
NaHC03 ••••••••••• 0,5 g.
Eau dist q.S.p I lt.

Le muscle mis en relation avec un myograplıe isotonique, est
plonge dans une euve contenant 25 mL. de liquide de Ringer a la
temperature du laboratoire et soumis a un barbotage d'aİr. La tension
appliquee sur l'organe est d'un grammc.

Generalement, si la pn~paration est d'une sensibilite convenable,
un fragment de muscle isole de ver de terre maintenu en survie in _.
vitro dans les conditions citces plus haut, exteriorise des contractions
mecaniques assez rytmiques (Fig. ı). Dans eertaines prcparations, les

• La musculature ventrale renferme des ganglions ncrveux d'ou la necessite d'-
utiliser cette partic pour obtenir des contractions tres netles et tres rythmigues.



Essai Pharmacodynarnique du Piperan 65

mouvements spontanes du muscle ne reapparaissent pas; mais ap res
addition d'une assez forte dose de chlorure de potassium (o, 5 a i mg.),
le muscle commence a se contracter d'une [açon reguliere.

Resultats

Nous avons done essaye l'action du Piperan sur les contractions
spont;:ınees du muscle isole de ver d~ terre. A la suite d'experiences
repetees n<?usavons constate qu'un faisceau. de 3 cm de longueur
preleve sur la musculature ventrale , exteriorise des contractions
spontanees qui se repetent avec une frequence variant selon les in-
dividus d'une a trois fois par minute.

La solution de piperazine preparee a partir du Piperan*, a la
concentration de 2 . 10-5 g laissee en contact pendant 5 a i o mn.
avec la preparation, inhibe completement ks mouvements sponta-
nes; apres lavages successifs, ces mouvements reapparaissent et pren-
nent une amplitude plus grande qu'auparavant. Ainsi, I'amplitude
initiale augmente d"environ 40 a 60 % apres action de la piperazine,
comme nous le voyons sur la figure 2, Par consequent, il nous semble
qu'apres lavages successifs de la preparation, I'effet depresseur de la
piperazine disparait en faisant place a une excitation tres nette de
i' activite spontance.

Conclusion

En conclusion, cette etude, partielle et encore incomplete, mais
que nous proposons comme une metlfode pour I'essai pharmacody-
namique des medicaments antihelminthiques est susceptible de fo-
urnir des resultats valables et presenter un certain interet en raison
de la facilite de son execution. En effet, nous avons applique cette
methode a I'etude de l'activite antihelminthique de la piperazine et
ainsi nous avons observe I'effet paralysant reversible de cette substance
auquel suceedait une excitation musculaire apres elimination du medi-
cament par le muscle. Ce fait, nous a amene a penser qu'il faudra peut-
etre tenir compte de cette excitation constatee dans I'interpretation
du mecanisme d'action antihelminthique de la piperazine.

Resunıe
./J.

Un muscle isole de ver de terre plonge dans une cuve contenant
du liquide de Ringer et mis en relation avec un myographe isoto-

• Piperan (Pfizer) contient i70 mg. de la piperazine par cc.
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nique, exteriorise les contractions spontanees. Le Piperan contenant
de la piperazine, inhibe cette activite mecanique completement.
Tandis qu'aprcs l'elimination du medicament par le muscle, une
excitation marquce apparait.

Özet

İzole Yer Solucanı Kasının, Bir Antihelmentik İ1acID
(Piperan), Farmakodinaınik Denemesi için

Kullanılması

Farmakolojide, antihelmentik ilaçların incelenmesinde, izole
yer solucanı kasının kullanılması çok ,az' rastlanılan bir metoddur.
Bu çeşit metodların kullanılmasını gerektiren araştırmalar, özellikle
izole askarit veya tenya kasıarı üzerinde yapılmıştır. 1,2,6. Biz buça-
lışmaların ışığı altında, daha basit alet ve laboratuvar şartlarını
gerektiren ve temini çok kolayolan, toprak solucanlarından alınacak
kas parçalarındada, ayni çalışmaların yapılıp yapılmıyacağını araş~
tırdık.

Neticede, bir solucandan' uzunlamasına alınmış bir kas parçası,
içinde Ringer solüsyonu bulunan bir izole organ tüpüne yerleştiril-
dikten sonra, izotonik bir myografa bağlanarak, kasılmaları dönen bir
silindir yardımı ile yazdınlclığında, stile isli kağıtta, kasın ritmik
ve oldukça kuvvetli kontraksiyonlarına delalet eden izler yapmak-
tadır (şekil : ı). piperan* ile izole solucan kasının mekanik kasılma-
ları üzerinde yaptığımız tecrübeler, yukarıda bahsettiğimiz metodun,
antihelmentik ilaçların, farmakodinamik denemelerinde geçerli neti-
celer vermiye yeterli olabileceğini göstermektedir.

'. Piperan, Pfizer Firması tarafından Veteriner Tedavide kullanılmak için hazır-
Ianmış, i cc. de i70 mg. piperazin ihtiva eden, antihelmentik bir ilaçtır.



Fig. ı. Contractions Spontances des musdes isolcs de ver de terrc (Composition
du liquide de perfusion: NaCl: 6,5 g. - CaCl,: 0,2 g .• NaHCO,: 0,5 g. - Eau

disıillee: Q. S. pour i litre.).
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e..•
Fig. 2. Actian de la Piperazine sur I'activite mecaııique d'un muscle isole de ver de
ıerre. En P.: 20 Cmg de la Piperazine. En L: Lavages. (Temps en minuıes).
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