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Seance du 18 decembre 1947.

En ouvrant la seance, M. le President annonce que
M. Schopfer lui a fait parvenir un pli cachete qu'il depose

sur le bureau.

Edouard Frommel, Philippe Gold et Ivän Beck. — U action

cardiovasculaire de la base quaternaire de l'hordenine et de son

complexe manganeux.

L'hordenine exerce une action hypertensive et nicotinique
ä faible dose (1 et 2) par reaction hyperglycemique et adrena-

linique (3). A forte dose, eile deviendrait hypotensive et vaso-
dilatatrice (4) et peut inverser Taction de l'adrenaline (5).

La base quaternaire de l'hordenine (6 et 7) a une action
curarisante, hypertensive et nicotinique.

Nous avons, au cours de travaux anterieurs (8), montre

que le complexe manganeux de 1'acetylcholine prolongeait
Taction de cette hormone, par renforcement de la cohesion

moleculaire, qui elle-meme empeche Thydrolyse enzymatique.
Nous avons recherche, au cours de nos travaux, si le complexe

manganeux de l'hordenine quaternaire pouvait jouir d'un
pareil privilege.

Toxicologie differentielle.

a) Le sulfate d'hordenine tue la souris par Oedeme du poumon
ä la dose de 0,5 gr/kg i.p. (100%). A 0,3 gr/kg, les animaux
survivent.

b) Le chlorhydrate de l'hordenine quaternaire tue toutes
les souris ä la dose de 0,05 gr/kg (convulsions, sans Oedeme du

poumon), mais la mortalite n'est que de 33% pour la dose de

0,03 gr/kg.
c) Le complexe manganeux tue 100% des souris ä

0,10 gr/kg i. p., le 66% ä 0,05 gr/kg, le 33% ä 0,03 gr/kg. Les

animaux injectes de 0,01 gr/kg survivent.
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Action pressivc.

Nos recherches confirment Faction hypertensive et brady-
cardisante du sulfate d'hordenine chez le lapin injecte de

0,05 gr/kg i. v. (la dose mortelle est de 0,25 gr/kg-9).
Le chlorhydrate de la base quaternaire que Fun de nous a

synthetise, et qui se presente sous la forme de cristaux, peu
solubles dans l'alcool mais solubles dans l'eau, exerce une
action hypotensive et muscarinienne, puis nicotinique ä la
dose de 5 mgr/kg.

Le complexe manganeux de l'hordenine quaternaire
(CßH5OH(CH2)2 — N(CH3)3Cl)2MnCl2 se presente egalement
sous la forme de cristaux solubles dans l'eau. Son action est

identique en force et en duree ä celle du corps precedent.

Action sur les proprietes jondamentales da cceur.

Nous avons injecte des lapins de 10 gammas, 40 gammas
et 80 gammas/kg de chlorhydrate d'hordenine quaternaire par
voie intraveineuse, ainsi que de son complexe manganeux, et

avons remarque sur l'electrocardiogramme une bradycardie
qui, aux doses minimes, n'atteint que le 10% du nombre
normal des revolutions cardiaques. Cette bradycardie reste
sinusale et disparait apres quelques minutes.

L'atropinisation du lapin previent cette bradycardie. Nous

retrouvons cette bradycardie sur le cceur de la grenouille
spinale, la contraction systolique au cours du ralentissement
diminue de hauteur, soit pour le sulfate d'hordenine, soit pour
le chlorhydrate de l'hordenine quaternaire. La phase refrac-
taire du cceur ne varie pas au cours de l'experimentation
(1 volt, 0,5 E).

Conclusions.

Le chlorhydrate de l'hordenine quaternaire et son complexe

manganeux sont environ 10 fois plus toxiques que le sulfate
de l'hordenine. La puissance des deux premiers corps est

egalement 10 fois superieure ä celle de la substance mere. La
transformation de l'hordenine en base quaternaire fait glisser
Faction de cette derniere du cote muscarinien et acetylcholi-
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nique. L'atropine en effet contrecarre la bradycardie due au

chlorhydrate de l'hordenine quaternaire.

BIBLIOGRAPHIE

1. Rietschel H.C., Arch, exper. Path. Pharm. 186, 387, 1937.
2. Raymond Hamet, C.R. Soc. Biol. 113, 875, 1933.
3. Tournade A. et J. Malmejac, C.R. Soc. Biol. 107, 165, 1931.
4. Raymond Hamet, C.R. Soc. Biol. 114, 476, 1933.
5. Raymond Hamet, C.R. Soc. Biol. 121, 112 (1936).
6. Barger G. et H. H. Dale, J. Physiol. 41, 19, 1910-1911.
7. Dale H.H. et P.P. Laidlaw, J. Physiol. 45, 1, 1912.
8. Frommel Ed., A. Bischler, Ph. Gold, M. Favre et F. Vallette,

Schw. med. Wschr. 77, 1269, 1947.
9. Flury F. et F. Zernik, Handbuch biol. Arbeitsmethoden,

Abderhalden, Urban et Schwarzenberg, IV, T. 7

II. 7, 1928.
Universite de Geneve,

Institut de Therapeutique.

Philippe Gold et Edouard Frommel. — Vaction de la

penicilline-phenylmercure sur les plaies infectees au staphylocoque

aureus chez le cobaye.

La penicilline acide peut se combiner avec le mercure en un
sei insoluble, nous ignorons si la penicilline garde ses proprietes
bacteriostatiques dans cette combinaison, ce corps est aussi

spermatocide que le sublime.
La combinaison de penicilline acide avec l'hydroxyde de

phenylmercure serait infiniment plus interessante puisque les

sels de phenylmercure peuvent etre faiblement solubles et

qu'ils exercent une action bactericide sans avoir la toxicite
du mercure ionique.

Synthese de la penicilline-phenylmercure.

La penicilline acide est obtenue en partant de la penicilline
sodique cristallisee (C.S.C. New-York) en la traitant par une
solution d'acide chlorhydrique N/10 ä la glaciere et par extraction

ä l'ether. Puis on melange la solution etheree contenant la

penicilline acide avec une solution aqueuse d'hydroxide de

phenylmercure (solution calculee), base relativement bien
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