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ACTIVITE CARDIOTONIQUE DE LA FORMILOXINE
SUR L’OREILLETTE ISOLEE DU COBAYE

Ismet Dékmeci*

Izole Kobay Atriumu iizerine Formiloxine’in kardiotonik
Aktivitesi '

Résumé: La recherche in vitro d’une dose physiologique de Formiloxine ct sa com-
paraison avec une dose équipotentielle de Lanatoside-C permettent de considérer la Formi-
loxine comme plus active, mais agissant moins longtemps, quc le Lanatoside-C.

Ozet: Kobay izole atriumu iizerinde yeni bir kardiotonik olan Formiloxinc’in (AC
2770) fizyolojik dozunun (15 pg) klasik bir kardiotonik olan Lanatoside-C’nin ekipotensiyel
dozu ile mukayesesini yaptik. Netice olarak Formiloxine’in kalp kas: lizcrine Lanatoside-C’-
den daha gabuk tesbit oldugunu ve Lanatoside-C’ye oranla daha aktif bir tesir gésterdigini
miisahede ettik,

Introduction

La Formiloxine** est un dérivélsemi-synthétique récent de digitale
pourprée, obtenu par la formylation des cinq groupes hydroxyles
estérifiables de la gitoxine. Ses propri¢tés cardiotoniques ont été exp-
lorées par Georges et Coll.'?, tandis que Leleux® en a précisé la poso-
logie et les indication chez ’homme.

Materiél et Méthode

Nous nous sommes inspirés de la technique de Doreillette isolée
préconisée par La Barre et Gengoux®. Les oreillettes étaient prélevées
sur des cobayes d’un poids moyen de 350 g., sans distinction de sexe,
et les essais étaient cffectués dans 50 ml de tyrode, de pH compris entre
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7,2 et 7,4 maintenus a une température de 37°C et soumis & un cou-

rant modéré d’oxygeéne. Chaque dose essayée était contenue dans un

volume uniforme de 0,2 ml. Le calcule de I’effet inotrope est basé
100. X

sur la formule ———— ou (a) représente I’amplitude de départ
a

mesurée en millimeétres, ct (X), la variation d’amplitude constatée
2 la 6 éme minute qui suit I’addition ’addition du cardiotonique.
Dans un premier temps, nous avons étudié les effets inotropes de la
formiloxine, puis nous les avons comparé a ccux d’une dose de la La-
natoside-C.*

Résultats

1 /Effets Inotropes dc la Formiloxine: nous avons observé I’acti-
vité de doscs croissantes de ce prduit. Nous voyons au tableau I que
'augmentation de dose entraine un effet inotrpe de plus en plus
intense. Le nombre moycn de lavages successifs nécessaires pour ret-
rouver ’amplitude de départ augmente également. D’autre part, nous
constatons aussi que les doses de 30 ug sont déja toxiques, en ce qu’elles
font apparaitre des contractions irréguliéres au cours de la 6¢éme minu-
te de contact. Les doses de 60 ug le sont encore plus, puisque les irre«
gularités se manifestent alors dés la premiére minutc et il est de plus
impossible de revenir & Pamplitude de départ, méme malgré les tres
nombreux lavages de la préparation.

Tableau 1.
| Dose de Augmentation moy. de Ec.-type | Err. St Lavag | Nombre
| Formiloxine | L’amplitude (6¢me min). p.100 p- 100 moy | d’essais
10 ug 26 p. 100 4 3.5 + 1.3 4 6
15 ug 44 p. 100 + 6 + 2 6 9
30 ug 83 p. 100 + 9.5 + 4 12 6
60 ug 175 p. 100 ° + 9 4+ 3.5 20 6

2 /Comparaisons avec le Lanatoside-C: nous avons comparé la
vitesse de fixation et la durée d’action & dose équipotentielle. Rappe-
lons que la vitesse de fixation équivant au temps écoulé depuis P’intro-
duction du cardiotonique jusqu’au moment ou ’amplitude de la cont-
raction auriculaire arrive & son maximum®. Quant a la durée d’action,
elle correspond au temps écoulé deuis lintroduction du cardioto-
nique jusqu’au moment od I'amplitude intiale de contraction réap-
parait spontanément’. Nous basant sur des données antérieures’,

* Cadilanid-amp. Sandoz (Bile)
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nous avons choisi comme référence la dose de 40 ug de Lanatoside-c,
dont nous avons tout d’abord vérifié I’activité dans nos conditions ac-
tulles de travail. Nous avons ainsi trouvé une augmentation d’ampli-
tude de 51 p. 100, soit une activité assez voisine de celle de 15 ug de
Formiloxine (v. tabl. I). Dés lors ce sont ces doses que nous avons dé-
cidé de comparer entre clles. Le tablcau II résume nos résultats, ob-
tenus sur unc nouvcelle série de cobayes.

Tableau II
Cardiotonique Dosc Inotropism Fixation Durée Nombre d’cssais
Formiloxine 15 ug 46 p. 100 | &+ 9 mn 92 mn 14
Lanatoside-C 40 pg 31 p. 100 4 39 mn | 131 mn 14 |

Au cours de ces essais, nous avons également remarqué que la
Formiloxine manifestait son action inotrope dés la prmiére minute de
contact, alors qu’il fallait attendre environ trois minute avec le Lana-
toside-C.

Discussion

Pour Lcleix’, la Formiloxine s’apparente au Lanatoside-C par
son action rapide et son peu de tendance & s’accumuler. Nos essais
nous perimettent de nuancer cctte apréciation en considérant la For-
miloxine comme plus active. En effet, il faut seulement 15 ug de For-
miloxine pour obtenir une variation d’inotropisme semblable 2 celle
induit par 40 ug dc Lanatoside-C. Cette activité cst suffisament mar-
quée et exampte de manifestations toxiques. Toutefois, si la Formilo-
xine agit plus rapidement que la Lanatoside-C, clle agit aussi moins
longtemps que ce dernier.
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