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I NTR OD UCTION
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La pharmaconde et la médecine africaines tradi-
tionnelles ne sont pas des hypoth&ses 2 4chafauder, des
théories a inventer ou 2 démontrer : ce sont des faits,
des réalités d'une importance inestimable & red<écouvrir

et 3 revaloriser.

Le souci de revaloriser la médecine tradition-
nelle n'est vas l'apanage de la seule Afrique, mais plu-
tdt du monde entier : c'est ainsi que dans certains nayvs
d'Asie et d'Eurove, certaines nlantes médicinales tradi-
tionnelles ont leur valeur thérapeutique reconnue offi-
ciellement. La tendance actuelle, dans les pays industria-
lisés, 2 substituer des produits pharmaceutiques synthétiques
par des produits provenant des plantes naturelles est 13
pour nous convaincre de 1l'intérét que nous devons apporter
a la revalorisation de la médecine traditionnelle et de la

pharmacopée africaine.

Par ailleurs, nous assistons & une sorte de marée
montante de produits pharmaceutiques qui, de »roche en voro-
che, menace de gagner jusqu'aux confins de tout le conti-
nent africain. Dés lors serait-il illusoire de s'imaginer
ce qui arriverait si cette invasion varvenait & gagner le
monopole d'exploitation des plantes médicinales d'Afrique
il en serait de celles-ci comme de tant d'autres produits
africains que nous vendons a vil prix opour racheter a orix

(Y]

d'or les produits finis ou les succédanés.

Fort heureusement, l'invasion des produits phar-
maceutiques importés se trouve encore gquelque veu endiguée
par toutes sortes de Aifficultés d'acces aux nopulations
africaines, celles du monde rural notamment ol elle est



pour ainsi dire relavsSe par la médecine et la vharmacovnée
africaines traditionnelles. La question est tellement com-
plexe qu'elle retient, devuis de nombreuses annédes, l'at-
tention de »lus d'un spécialiste dans ses divers aspects :
et c'est dans cette optique que nous nous sommes Proposé
d'dtudier les prooriétés pmharmacodynamigues de Acacia
nilotica var adansonii dont l'utilisation en médecine tra-

ditionnelle est treés répandue.

Cette 4tude comportera deux parties :

-~ une oremiére nartie qui traitera de 1l'étude botanique
de Acacia nilotica var adansonii et de la phvsiopatho-
logie de 1'affection majeure que combat cette plante.

- dans la deuxi®me nartie nous aborderons les essais vhar-
macodvnamiques tout en insistant, a chaque fois, sur les
techniques d'étude et le matériel nécessaire au bon dé-
roulement des exvériences. Puis les résultats obtenus
seront interpr&tés afin d'en tirer les conclusions

judicieuses qui en découlent.
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ETUDE BOTANINUE DE ACACIA NILOTICA VAR

_ADANSONIT ET PHYSIO-PATHOLOGIE DU VOMISSEMEMT



Dans cette premiére partie de notre travail,

nous essaierons 4de :

- situer, dans un nremier chawnitre, ACACIA nilotica dans

la place qui lui est réservée dans le réane végétal,

- faire un raovnel des 4léments nhvsio-nathologiques gui

interviennent d4ans le vomissement.



CHAPITRT FREEMIER

ETUDE BOTANIOUX

I. PLACE DES ACACIA AU SEIYW DU REGNE VEGETAL

Sur les centaines de milliers d'espéces végétales
gui croissent & la surface du globe, un agrand nombre inté-
resse plus spécialement la pharmaconée. Ces esndces sont
trés inégalement rémarties dans les quatre embranchements
que les Botanistes modernes admettent dans le ré&ane végétal
les Tallophvtes, les Brvonhytes, les Ptéridonhvtes et les

Spermaohvtes.

Pour notre part, une description aénérale mais
sommaire nous permettra de classer les ACACIA dans le monde

végétal qui, ne n'oublions vas, est assez vaste.
Les ACACIA apwartiennent :

a2 l'embranchement des SPERMAPHYTES

- au sous-embranchement des ANGIOSPERMES
- a la classe des DICOTYLEDONES

la sous-classe des DIALYPETALES

la série des CALICIFLORES

la sous—~série des DRIPLO-YMERISTEMONES
l'ordre des ROSALES

la famille des LEGUMINEUSES

- A la sous-famille des MIMOSACEES

= au genre ACACIA

i
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A. Embranchement desuSPERﬁAPH¥%£S

Cet embranchement renferme toutes les plantes
qui possddent un appareil végétatif formé de racines, de
.tiges et de feuilles et des apvareils de renroduction bien
apparents. Les anpareils reproducteurs sont souvent tr2s
netits et leuf dimznsion n'a gqu'une importance secondaire.
Toutefois la Présence des araines, capables de se séwarer
de la plante mere et de renroduire une mlante semblable,
apr2s une période nlus ou moins Jlonque de revos, est carac-
téristique des SPERMAPHYTES.

B. Sous—embranchement des ANGIOSPERMES

On y rencontre toutes les nlantes & graines enve-
loppées % la différence des wlantes 3 graines nues signalées
dans le sous-embranchement des Gymnospermes. Les Angiosper-
mes ont un gamétophvte réduit mais organisé. Les macrosmno-
ranges, au lieu d'étre nus 3 la surface de la feuille qui
les porte, sont enfermés dans une cavité close formée nar

le carpelle relié autour d'eux.

C. Classe des DICOTYLEDONES

La classe des Dicotvylédones est caractérisée par
un arrédt momentané de la croissance terminale du vroembrvon,
ce gul conduit 2 la naissance de deux expansions latérales
ou cotylédons, la croissance apnicale reprend a la fin de

la vie embrvonnaire.

Outre la présence de deux cotvlédons, cette classe

est caractérisée par :

- une racine orincipnale pivotante et nlus déve-

loppée que les racines latérales,



- la grande variation de la forme et de la ner-

vation des feuilles,

-~ des inflorescences et des fleurs qui sont des

nlus variées.

D, Sous-classe des DIALYPETALES

Elle constitue le aroune le plus important des
Dicotylédones et renferme les nlantes & nétales indémen-
dants. Le périanthe est ordinairement double avec un calice
et une corolle. Les verticilles successifs alternent réou-
liérement. Bentham et Hooker cités pmar Crété (9! subdivisent

les Dialvpétales en trois séries :

- série des Thalamiflores
- série des Disciflores

- série des Caliciflores.

E. Série des CALICIFLORES

Ils sont caractérisés par la production, a l'ex-
trémité du pédoncule floral, d'une couvwe plus ou moins
concave qui provient de la soudure, a leur base, du calice
de la corolle et des étamines. La coupe ainsi formée semble

prolonger le receptacle floral.

F. Sous-série des DIPLO-MERISTEMONES

Les étamines de 1'androcée dérivent ontogéniguement
d'un certain nombre d'étamines ‘ont chacune s'est divisée en
deux au cours de la médturation de la fleur donnant ainsi un
grand nombre 4'étamines en principe multiple de celui de

1'androcée embrvonnaire.



G. Ordre des ROSALES

Cet ordre est caractérisé par des fleurs qui sont
presque toujours hermaphrodites, actinomorphes ou zygomorphes,
et ayant un périanthe double. Les fleurs sont vour la plu-
part pentaméres et 1l'androcée comprend un nombre variable

de verticilles.

L'indépendance plus ou moins compléte des carpelles

constitue la caractéristique de cet ordre.

H. Famille des LEGUMINEUSES

Les Légumineuses ont des feuilles composées ou
stipulées ; les fleurs, généralement croupées en inflores-
cences indéfinies, sont habituellement pentacycliques et
pentaméres sauf au niveau du gynécée qui est unicarpellé.

Le fruit est une gousse ou légume.

Les légumineuses ont souvent des nodosités au ni-
veau de leurs racines, nodosités que l'on apoelle encore
"bactériorhizes” dont le réle est imoortant dans le cycle

de l'azote.

I. Sous~famille des MIMOSACEES

Ce sont presque toujours des arbres dont les
fleurs sont actinomorohes avec une corolle treés réduite et
a préfloraison valvaire. Les étamines sont en général li-
bres et nombreuses ; les ovules sont anatropes en général
de méme que les embryons sont généralement droits. Les

graines sont souvent albuminées.



IT. ETUDE SPECIALE DE ACACIA NILOTICA VAR ADANSONII
(GUILL. et PERR.) O. KTZE

Acacia nilotica var. adansonii est un mésophyte
sahélo/soudano/soudano-auinéen évoluant sur divers types
de sols tels que les sols peu évolués, les sols hydromorphes,

et ferralitiques (23).

Dans ce paragraphe, nous n'envisaagerons que des
caracteéres qui, du point de vue pratique, sont facilement
vérifiables. Mais aumaravant il nous parait indispensakle
de citer les noms vernaculaires sous lesquels les diverses
ethnies et tradi-praticiens désianent Acacia nilotica var.
adansonii avant d'aborder dans un autre paragrapvhe 1'étude

botanique proorement dite.

A. Noms vernaculaires (4)

J

- Bambara : bagana ?{f‘  am
= Diola ¢ Ebaane . -
- Foula s gavdé, tid

- Malinké : bara, bara na

- Mandingue ': bano, baagano

- Maure ¢ salaha, amur

- Peul : gavdi, gavdé

- Sarakolé : dabé

- Sérere : nénéf, ndfnéf, sébé
- Toucouleur : gavdi

- Wolof : nébnéb, népnép.

B. Etude botanique de Acacia nilotica var. adansonii

1. port habituel - Types biologiques (planche
n° 1 p 11} Acacia nilotica var. adansonii est un arbre

épineux qui garde de petites dimensions dans les terrains
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secs, mails arrive 3 une hauteur de 15 ou 20 mdtres dans

les terres humides (4) avec un diamétre de 60 centimdtres.

2. Eléments caractéristiques

2.1. Appareil végétatif

2.1.1. La tige

La tige est droite et cylin-
drique, entourée d'une écorce brune foncée, profondément
fendillée. La tige porte de¢ nombreuses branches étalées
avec des épines de 5 a 25 millimétres. Les jeunes rameaux,
parfois glabres ou leégérement pubescents, tomenteux, blan-

chitres, sont garnis d'épines stipulaires.

2.1.2. Les feuilles

_Aeacia nilotica var. adansonii
a des feuilles composées bipennées, alternes atteignant 5 A
9 centimétres sur 4 a 4,5 centimetres. Généralement on ren-

contre 2 a 8 paires de pinnules portant chacune 12 a 18
paires de folioles gqui sont oblongues, obtuses, un peu
glauques et ciliées sur les bords pendant le jeune &ge, en

outre ces folioles sont trés fines.

2.2. Appareil reproducteur

2.2.1. Les inflorescences

Ce sont des inflorescences axil-
laires comprenant environ 1 & 6 pédoncules & l'aiselle de
toutes les feuilles supérieures qui sont ordinairement ré-
duites ; le sommet des rameaux porte généralement une longue
grappe florifére. (planche n° 2 p 13),
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2.2,2, Les fleurs

Elles sont d'un beau jaune soufre,
odorantes, en boules trés denses. L'androcée contient un

trés grand nombre d'étamines (planche n® 3 pace 13},

2.2.3. Les fruits

Ce sont des gousses de 10 a 15
centimétres de long sur 15 a 20 millimeétres de large, ces
gousses sont pubescentes, de couleur gris blanchitre, in-
déhiscentes. De plus ces gousses présentent des bords on-
dulés et légerement lomentacés contenant environ 6 3 15

graines.

Acacia nilotica var. adansonii est un arbre épi-

neux de la famille des Légumineuses qui n'existe pas
naturellement dans les régions soudaniennes mais y est in-
troduit fortuitement par 1'homme ou les animaux. Nos en-
quétes nous ont permis de nous rendre compte que cette

espece n'a pas encore été répertoriée dans la flore du Sud
Bénin ol le climat est de tyvpe équatorial, var contre cette
plante existerait probablement dans le Nord du pays ol le
climat est de type soudanien. Aussi Acacia nilotica est
largement répandu dans les régions sahéliennes ou soudano-
guinéennes en général et surtout au Sénégal ol il est utilisé

34 des fins thérapeutiques multiples.




/
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b
*

Planche N°2

(22}

Source

Planche N°3 : DIAGRAMME FLORAL DE ACACIA nilotica var adansonii

S

(23)

Source
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III. PRINCIPAUX USAGES DE LA PLANTE EN MEDECINE
TRADITIONNELLE

A, Princivales affections et maladies traitées nar

la plante (Résultats d'enquétes sur le terrain)

1. Traitement du vomissement

L'indication majeure de Acacia nilotica var.

adansonii selon les tradi-nraticiens est son utilisation
dans le traitement du vomissement quelqu'en soit l'origine :
pour ce faire les gousses et graines séches sont broyées
pour étre réduites en poudre et administrées telle guelle:
dans de l'eau simple ou dans de la bouillie au malade & rai-

son de quatre cuillers a soupe 2 fois par jour.

2. Traitement anti-tussif

Les gousses vertes sont michées a longueur
de journée et le jus obtenu avalé par le malade. L'arrét
de la toux serait total apreés 48 heures de traitement.

3. Traitement anti-dysentérique

Certains thérapecutes traditionnels préco-
nisent 1'infusion de 1l'écorce alors que d'autres conseillent
de faire une infusion de l'ensemble écorce, racines et

gousses.,

B. Autres usages signalés dans la littérature

1. Traitement antiscorbutique (4)

Les feuilles sont soit madchées pour en re-

ceuillir le jus soit utilisées en décoction.



2. Traitemant des plaies (4, 17)

* Le jus des jeunes gousses et de l'écorce est utilisé
pour arréter les saignements aprés circoncision par exemple.

* Les gousses pulvérisées sont appliquées sur les plaies
de la bouche, ou pour activer la cicatrisation des ul-

céres syphilitiques.

* L'association de la poudre des écorces de Piliostigma
reticulata et de Tamarindus indica avec la poudre des

fruits de Acacia nilotica var. adansonii a des propriétés
hémostatique et cicatrisante sur les plaies de circencision.

En résumé, Acacia nilotica var. adansonii
est une espeéce végétale appartenant a la grande famille
des Légumineuses. Son aire de répartition géogravhique
est encore peu précise. Néanmoins son utilisation en phar-
macopée traditionnelle en tant que reméde "monospécifique”
(reméde préparé a partir d'une seule espéce végétale) dans
le traitement contre les vomissements retient notre atten-
tion, d'ol 1'intérét que nous lui avons accordé pour cerner

quelque peu ses propriétés pharmacologiques.



DEUXIEMT CHAPITRE

RAPPLLS FPHYSIO-PATHOLOGIQUES DU VOMISSEMENT

On apvelle vomissement l'acte par lequel le con-
tenu stomacal est ramené dans la cavité bhuccale, puis hors
de celle~ci, par l'oesophage. Le vomissement est a distin-
guer de la vomiturition qui, elle, est le reflux dans 1la
cavité buccale d'aliments n'ayant pas encore atteint 1l'es-
tomac : la vomiturition est donc un phénoméne passif 44 a
une pathologie oesophagienne ou méme pharyngienne.

I1 nous apparait nécessaire de définir ici 1la
régurgitation car elle pose en clinique un problédme de
diagnostic différentiel quelques fois délicat : en effet
la régurgitation est le rejet involontaire de matiéres Pro-
" venant ~ de la bouche, de 1l'oesophage ou de 1l'estomac sans
effort ni nausée préalable. La régurgitation est le reflet
d'états physiologiques treés fréquents chez les jeunes chiots
dont les repas dépassent la capacité gastrique, distendent
l'estomac et provoquent 1'ouverture mécanique du cardia,
mais la régurgitation peut aussi &tre due a des états
pathologiques tels la fissure palatine congénitale ou ac-
cidentelle, l'hypoplasie du voile du vwalais congénitale ou

accidentelle.

Si le vomissement, la vomiturition et la réour-
gitation ont comme point commun le rejet d'aliments hors
de la cavité buccale, le vomissement lui est un acte physio-
pathologique qui met en jeu différents organes selon un
processus déterminé gque nous essaierons de rapneler dans

les paragraphes ci~dessous.
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I. VOMISSEMENT ET SES DIFFERENTES PHASES

Un vomissement se décompose en une période pré-
liminaire, qui est quelque fois ahsente, et en des "haut-

le-coeur" et le vomissement proprement dit.

A. Temps préliminaire

Wolf (1943) cité par LEPLAT (20) rapporte
que le phénoméne de vomissement commence par une sensation
de nausée avec augmentation de la secrétion salivaire, puis
ces états nauséeux sont accompagnés par une dépression de
la contraction gastrique rendant lfactivité de vidange
normale de l'estomac inefficacas ou absente. A ce méme
moment, on note une diminution du tonus et une inhibition
de la motilité de l'intestin gr&le qui ne sont que transi-
toires, en effet il apparait trés vite des mouvements
d'hypernéristaltisme de l'intestin gré&le avec une augmen-
tation des contractions segmentaires faisant progresser
trés rapidement le contenu intestinal. Outre cet hyperpé-
ristaltisme, des ondes anti-péristaltiques sont. fréquemment
observées (surtout dans le jejunum moyen) ramenant ainsi
une partie du bol alimentaire dans l'estomac relldché, par
un mouvement de reflux lent a2t ordonné. Il se produit alors
une contraction du pvlore kloguant de ce fait toute progres-

sion du bol alimentaire dzns l'intestin.

Cette période préliminaire est suivie de
trés pr2s par une augmentation de la pression intra-
abdominale due a une contraction vive et soutenue des mus-

cles abdominaux annonc¢ant la seconde période.



B. Les "haut-le-coeur" et le vomissement

proprement dit

Le "haut-le=-coeur” est une activité rythmique
laborieuse de la musculature respiratoire qui peut appa-
raitre en dehors de tout vomissement : c'est un effort
improductif qui remonte les matiéres dans 1'oesophage
sans réussir a les expulser a l'extérieur. Mais dans la
plupart des cas, le "haut-le-coeur" préceéde le vomissement
ou alterne avec les expulsions successives. Il s'en dif-
férencie par le fait qu'il n'est pas accompagné de l1l'ou-
verture de la bouche qui précéde immédiatement 1l'évacuation
de l'estomac (20).

ARNOZAN distingue dans le vomissement propre-

ment dit deux périodes :

1. Période d‘aspiration

1.1. Phase I ou phase de dilatation de

1'oesophage

L'inspiration profonde avec fermeture
de la glotte est génératrice d'un vide intrathoracique bru-
tal : d2s lors l'oesophage sous 1'influence du vide précédent
voit sa pression interne diminuer, s'affaisse et se dilate
en méme temps que le cardia devient béant.

1.2. Phase 1II ou phase de vidange gastrigue

La brusque augmenation des pressions
intrathoracique et intraabdominale est transmise a l'estomac
si bien que le contenu de ce dernier est expulsé dans



1l'oesophage. Un examen cindradiographique réalis$ par
SMITH montre & ce stade que l'estomac a subi une 4éforma-
tion et une diminution de taille trés rapides et treés
importantes. La phase III survient lorsque le contenu aas-
trique n'a pas été expulsé dans la cavité bucale . mais
seulement dans 1l'oesophage.,

1.3. Phase III

Elle st caractérisée par le reflux du
bol alimentaire de l'oesophage dans l'estomac, de plus
elle survient aprés que le¢ dianhraome, les muscles inter-
costaux et abdominaux se sont décontractés.

De toute facon l'estomac de son coté
reprend sa forme normale jusqu'au pvlore, var contre 1°oe-~
sophage reste dilaté : seule l'ampoule phrénigque diminue
de taille.

1.4. Phase IV ou phase de collapsus de

1'oesophage

Smith et collaborateurs rapvortent
gu'une fois les matidres alimentaires retourndes dans l'es-
tomac 3 la fin de la phase »orécédente, l'oesophage se
rétrécit sur toute sa lonqueur. Aussi la continuité des
matiéres entre l'estomac et 1'oesophage prouve que le cardia

reste ouvaert.

Au cours de cette phase 1l'abdomen est
encore légérement contracté alors que les parois thoraciques
sont complétement relichées. L'expiration est suivie immé-
diatement par une nouvelle insviration forcée annongant

le début d'un autre cvcle.
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2, Période d'expulsion

Sous 1l'influence des différents mouvements
décrits pendant la phase d'aspiration, les matiéres alimen-
taires ont acquis une énergie cinétique et une vitesse consi-
dérables et subissent une nouvelle poussée violente lors de
l'expiration forcée qui succéde a la derniére inspiration.
Des contractions spasmodiques assez intenses de la muscula-
ture thoracique et abdominale sont génératrices d‘'une
augmentation brutale des pnressions des deux cavités qui de-
viennent éaales et varient Aans le méme sens. Le diaphragme
devenu inactif est blogué en position basse, la pression
extérieure n'a plus aucune influence parce que tras
inférieure aux pressions internes.

Une onde anti-péristaltique primaire, consé-
cutive a8 la contraction des muscles abdominaux, nait au
niveau du cardia et contribue activement a la réjection.
Cette onde primaire est renforcée mar une onde secondaire
gqui nait dans 1l'oesophage puis les deux ondes, primaire

et secondaire, remontent jusgqu'au pharvnx.

Le relidchement du sphincter supérieur de
1'oesophage, du pharynx et la surélevation réflexe du la-
rynx facilitent le passage des aliments. L'inhibition
respiratoire s’accompacne d'une contraction de la glotte
et du blocage des ingesta vers le nez, ceci par élevation
des muscles palatins de sorte gque le contenu gastrique soit
évacué par la seule voie demeurée ouverte, la bouche. (28)

Au total, le vomissement est un acte musculaire
strié mettant en jeu, de facon coordonnée, une série de con-
tractions musculaires striées du diaphragme, des muscles
abdominaux et intercostaux. En outre l'atonie des muscles
lisses de l'oesophage et de l'estomac (qui ne jouent qu'un



r6le passif dans cet acte moteur) facilitent la vidange
gastrique. Il faut de plus souligner que les nerfs digestifs
autonomes interviennent peu dans cette séquence : en effet
expérimentalement, l'énervation totale du tube digestif

n'empéche pas l'animal de vomir.

II. CENTRES DU VOMISSEMENT

La série complexe des mouvements qui ont lieu pen-
dant la2 vomissement est contrélée par un centre du vomis-
sement situé dans la portion dorso-latérale de la formation
réticulée du bulbe, 3 proximité du centre de la respiration.
L'existence de ce centre a 4té confirmée par BORISON et WANG
qui, au cours des expériences de stimulation électrique de
cette zone, provogquent un vomissement en "jets" non précédé
par une série de "haut-le-coeur" et qui cesse deés la fin
de l'excitation. Ce centre émétique est une structure ner-
veuse et a des relations avec le cortex, le thalamus et
l*hypothalamus qui sont des centres psychiques ; il s'ensuit
donc que des facteurs psychiques peuvent directement exciter

le centre émétique (figure n° 1 p 22 ).

Outre ce centre émétique, BORISON et WANG en
1949 sugg2rent l'existence d’une zone chémoréceptive dé-
clenchante spécialisée 3 la surface du bulbe et située dans
l'area postrema : cette zone encore appelée Chemo-receptor
Trigger Zone ou CTZ est sensible aux substances chimiques
telles que 1l'apomorphine, les hétérosides cardiotoniques
(digitoxine), la npicotine (figure n® 2 p 22 ).



Respiration spasmodique

Salivation

Vonii ssement .

Inspiration forcée

- Figure N°1 : Centre de vcmissement bulbaire

Le centre intégrateur se trouve placé a proximité des centres
salivaire et respiratoire

Source (29)

Zone chimio-gensible (CTZ)

Centre du vomissement

Centre respiratoire

- Figure N°2 : Coupe transversale du buibe rachidien montrant le centre
du vomissem ent et le CTZ

Source (19)
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III. VOIES EFFERENTES ET ORGANES EFFECTEURS

Le vomissement <est avant tout un acte musculaire
strié. Des muscles striés sont donc les principaux organes
effecteurs ; ces muscles sont les muscles du larynx et les
muscles de la respiration, surtout le diaphragme, les mus-

cles intercostaux et les muscles abdominaux.

L'oesophage, l'estomac et l'intestin ont surtout
un ‘rdle passif dans le vomissement. Néanmoins, nous avons
vu que le vomissement pouvait &tre précédé de contractions
intestinales, d'une fermeture du pylore et d'une contrac-
tion de la région pylorique. : 3 ce titre seulement, le
tube digestif peut étre considéré comme un oraane effecteur.
Les voies efférentes sont constituées par des fibr=s descen-
dantes de la moelle épiniére, elles s'individualisent dans
les nerfs moteurs des muscles resmonsables de la respiration.
Le nerf vague ou pneumoéastrique fait aussi partie des
voies efférentes,.particulierement par ses fibres strio-

motrices destinées aux muscles du larynx (12).

IV. LES STIMULI ET LES VOIES AFFERENTES

Le phénomeéne du vomissement est la conséquence
d'une stimulation du centre émétique, ces stimuli émétiques
empruntent globalement trois voies.

A. Excitation des centres nerveux supérieurs

Les centres nerveux supérieurs sont représen-
tés ici par le cortex, le thalamus et 1l'hypothalamus aux-
quels parviennent des stimuli d'ordre psychique et sensoriel



tels que la douleur, les odeurs (surtout chez 1‘homne),
les sensations tactiles, gustatives et les atteintes intra-

criniennes.

B. Excitation du centre chimiorécepteur ou CTZ

Cette excitation du CTZ peut &tre due a un
agent pharmacodynamigue ou & un trouble humoral. La cir-
culation générale peut donc véhiculer des substances émé-
tisantes comme des poisons, des médicaments (apomorphine
par evemple), des toxines endog2nes qui agissent directement
sur le CTZ. C'est également par cette voie que passent les
stimuli dforigine labvrinthique.

C. Excitation du centre émétique

Les nerfs afférents viscéraux du systéme auto-
nome orthosympathique et parasympathique transmettent les
influx nerveux provevenant des viscéres. Les visceéres con-
cernés sont le tube digestif tout particulidrement, mais
aussi les voies biliaires et hépatiques, le péritoine,

l'appareil génito-urinaire, le coeur et les vaisseaux.

Il existe donc des vomissements dits centraux
parce que résultant soit d'une stimulation directe du
centre émétique soit de la mise en circulation de toxines
ou de toxiques qui atteignent le CTZ et des vomissements
périphériques qui eux sont le fait de stimulations vis-

cérales (Tableau n® 1 p 25).
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Schéma général du vomissement

Source {12}

Tableaun® 1



V. ETIOLOCGCIE DES VOMISSEMEMTS

Les causes nouvant engendrer des vomissements
étant fort nombreuses, nous essaierons de les regrouper

selon leur origine centrale ou périphérique.

A. Vomissements d'origine centrale

Ils sont représentés par un certain nombre de

stimuli tels :

~ la douleur et la peur agénératrices d'un stress,

- 1l'hyperthermie rencontrée dans la plupart des

maladies infectieuses,

- 1l'hypoxie rencontrée dans l'anesthésie mal

conduite et dans les affections respiratoires chroniques.

On cite aussi toutes les substances chimiques

capables d'exciter le CTZ comme par exemple :

- les toxines élaborées par les bactéries et

rencontrées dans l'insuffisance rénale et le diabéte sucré,
- les substances toxiques comme 1l'apomorphine,

- les médicaments comme les digitaliques, les

antiinflammatoires stéroidiens, la bromocryptine,

- les troubles labyrinthiques rencontrées pendant
le mal des transports, dans les otites, dans les méningoencé-

phalomyélites et les crises épileptiques.



E. Vomissements d'origine pnérinhérique

Ils tiennent soit & un dysfonctionnement, soit
a des altérations de certains orcanes parmi lesquels nous

citerons ¢

~ atteintes du pharynx, du larvnx et de la tra-
chée,

~ atteintes du foie avec l'insuffisance hépatique

- atteintes de 1'estomac dues soit a des inflam-
mations (gastrites), soit a des ulcéres ou 3 un dysfonction-
nement avec essentiellement les sténoses pyloriques et les

tumeurs,
~ atteintes de 1l'intestin rencontrées dans les

occlusions, les obstructions et les distentions intesti-
nales, dans les colites, les duodenites, les péritonites.

VI. SCHEMAS THERAPEUTIQUES DIRECTEURS

Bien que le vomissement soit un acte physio-
pathologique di &2 un processus morbide, il ne convient pas
de lutter contre lui dans tous les cas, car le vomissement
est un reflexe de protection trés important de lforganisme.
Dans certaines circonstances, il n'est pas néfaste, voire

méme utile.

Lorsque les vomissements assurent la vidange de
l'estomac des produits dangereux qu'’il contient, corps
étrangers ou poisons par exemple il faut les respecter.



A 1l'inverse ils peuvent géner le sujet, ou son propriétaire,
et constituer & la longue un danger pour lui : A ce titre
ils nécessiteront un traitement (12}.

‘ Le seul traitement efficace est le traitement
étiologique mais en dehars de ce traitement il faut un
traitement symptdmatique qui a pour but d'emmécher les vo-
missements et surtout les conséquences des vomissements
tels que la déshydratation par perte d'eau, l'alcalose par
perte dfions H+ se trouvant dans 1l'estomac.

Les substances antiémétiques sont nombreuses
et possédent des modes d'action différents qui précisent

leurs indications. L'anti-émétique idéal, lui, aurait :

- une action efficace et de longue durée sur

tous les vomissements quelle qu'en soit l'origine,
- des effets secondaires nuls ou avantageux,

-~ une utilisation aussi bien préventive que cyrative

- une toxicité faible ou nulle,
- des voiesid'administration:variées,

- une action non modifiée par d'autres médica-

ments,

- une bonne stabilité.

Il serait illusoire de penser que l'on rencontre
dans l'arsenal thérapeutique dont dispose la médecine mo-
derne des produits anti-émetiques répondant a tous ces
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criteéres, toutefois les produits utilisés 3 1'haure actuel-
le contre les vomissements se réveélent plus ou moins ef-
ficaces et peuvent étre regroupés en 2 groupes : les

antiémétiques purs et les antisécretoires.

A. Antiém#étiques purs

1. Les antihistaminiques

Ils sont uniquement efficaces dans le mal
des transports et les désordres nerveux d'origine vesti-
bulaire, mais ils ont comme inconvénient de provoguer 1la
somnolence.

Ce sont par exemple :

- la Diphenydramine ou NAUTAMINE (N.D}
- la Diménhvdrate ou DRAMANINE (N.D)

- la Promethazine ou PHENERGAN (N.D)

2. Les neuroleptiques

Ce sont les antiémétiques puissants :
- la Chlorpromazine ou LARGACTIL (N.D!}
~ la Perphénazine ou TRILIFAN (N.D)

- les dérivés des Butvrophénones comme 1l°'Halo-
péridol ou HALDOL (N.D) qui est un anti-émétique puissant
chez le chien.

I1 existe une dissociation entre la dose
antiémétique et la dose neuroleptique : l'effet antiémétique
apparaissant souvent 3 des doses beaucoup plus faibles que
la dose neuroleptique.
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Ces neurolentigques antidémétisants s'ovnosent a
l'action de la dopamine centrale et de la dopamine péri-
ophérique, ce qui a conduit & la synthése de nouveaux pro-
duits qui ont une action antidopaminergigue périphérigue
et une faible action centrale : c'est le cas de la Méto-
clopramide ou PRIMPERAN(N.D!.

I1 existe chez le chien un antiémétique qui
semble &tre aussi efficace : c'est la Dompéridone ou
MOTILIUM (N.D).

Enfin signalons que ces deux derniers médicaments

PRIMPERAN et MOTILIUM favorisent la vidange pylorique.

B. Les antisécrétoires

Ce sont par exemvle :

- la Cimetidine ou TAGAMET (N.D! : c'est aussi

un antiulcéreux,

- le PROGLUMIDE (N.D! qui augmente la résistance

de la mugueuse gastrique.

L'effet antiacide des bicarbonates est tran-
sitoire et leur utilisation est trés centroversée : en
effet absorbés A forte dose, ils sont générateurs d‘une
alcalose par suite d'une diminution du taux de calcium
circulant. Les symptdmes de cette alcalose sont dominés

par les nausées, les vomissements, l'anorexie (33).

En outre les bicarbonates, apreés la période
d'alcalinisation, constituent un handicap 2 l'action de
la pepsine et de ce fait induisent un "rebondissement"

de la sécrétion acide.



Nous ajouterons a ce grouve d'antisecrétoires le
gel de phosphate d'alumine ou PHOSPHALUGEL (X.D) couram-

ment rencontré en médecine humaine.

Nous avons ainsi vassé en revue les différents
types de vomissements ainsi gque leurs origines, ce qui
nous a permis de comprendre que plusieurs médicaments
soient envisagés dans la lutte contre les vomissements :
les uns intervenant au niveau central, les autres au niveau

périphérique ou alors les deux a la fois.,

Nos enquétes nous ayant révélé que Acacia nilotica

var. adansonii est utilisé comme antiémétique, nous nous

sommes e¢fforcé dans une #4tude pharmacologique de montrer
dans quelle mesure la plante pourrait intervenir comme

antiémétique dans 1l'un ou l'autre cas.



DEUXIEME PARTIY

ETUDE PHARMACODYNAMIQOUE DE ACACIA
NILOTICA VAR. ADANSONII
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Cette étude qui a été réalisée dans le laboratoire
du département de Physiologie, Pharmacodynamie et Théraneu-
tigue de 1'EISMV, commorte essentiellement deux chapitres :

- dans un premier chapitre nous envisagerons
1'étude du matériel et des méthodes dont nous avons fait
usage au cours de nos expériences,

- dans un deuxiéme chapitre nous. exposerons les
résultats obtenus, en méme temps que nous les discuterons
pour en dégager les conclusions nécessaires.



CHAPITRYE F RWMIER

MATERIEL ET METHODES D'ETUDE

I. MATERIEL

A. Matériel végétal

Selon les informations racueillies aupreés des
vieux thérapeutes, le reméde végétal a base d'Acacia ni-
lotica var. adansonii utilisé dans le traitement dAu vomis-

sement est constitué par la roudre obtenue 3 partir des
gousses de la plante. Dé&s lors nos prépearations galéniques
se sont orientées vers l'obtention de cette poudre. Mais
auparavant, nous exposerons succintement les modalités de
récolte de la matiére premiére d'une part et d'autre part
le mode de préparation de la matiére médicale.

1. Récolte des gousses d'Acacia nilotica

var. adansonii

Cette récolte c¢st relativment aisée et
consiste soit en un ramassage des gousses séches tombées a
terre, soit en une cueillztte des gousses restées solidaires
aux rameauxX. Pour les besoins de la cause, nous nous sommes
déplacé Jjusqu'd PODOR qui est une localité de la Région du
Fleuve (SENEGAL} ou Acacia nilotica var. adansonii est lar~

gement répandu, ce qui explique dans une certaine mesure

les facilités que nous avons rencontrées quant & la récolte

des fruits.
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2. Préparation de la matidére médicale

2.1. Phase préliminaire

Guidé par le souci d'obtenir une poudre
homogéne dont les seuls principes actifs proviendraient
des gousses seéches, 11 nous est apparu nécessaire de laver
plusieurs fois et a grande eau les gousses récoltées afin

de les débarraser de toutes impuretés.

Une fois lavées, ces matiéres premilres
sont placées dans des étoffes puis exposées pendant plusieurs
jours au soleil pour en assurer le séchaage, a défaut d'un
séchoir électrique. Aprés cette phase de préparation préli-
minaire, nous procédons a la réduction & poudre.

2.2. Préparation proprement dite

Elle ~» été réalis.e au Laboratoire
National d'Elevage et de Recharches Vétérinaires (L.N,.E.R.V.)
de Dakar ol nous avons disposée d'un broyeur tvpe Labo fa-
briqué par la Maison GONDARD a Paris. Ce broveur type Labo
est muni d'un tamis a mailles de dimension 1 mm correspon-
dant A 18 MEFH.

La durée de l'opération de broyage
est proportionnelle 3 la quantité de gousses traitées. Le
broyat obtenu est une poudre fine que nous avons mise dans
de grands sachets plastiques et gardée a la température
ambiante du laboratoire du département de Physiologie de
1'EISMV en vue des utilisations ultérieures.



B. Matériel animal

1. Choix des sujets

Si le vomissement est rare chez les rumi-
nants, herbivores monogastriques et rongeurs, il est par
contre plus fréquent chez les carnivores parmi lesquels

le chien tient une toute premiére place.

En effet dans le premier groupe d'animaux,
l'estomac est simple ou polygastrique, le cardia peu éloi-
gné de l'orifice distal, et l'oesophage présente des parois
épaisses vers son orifice cardiaque qui est constamment
resserré, surtout chez le cheval dont l'anse cardiale et
les fibres circulaires mettent autour du cardia un épais-
sissement musculaire formant la cravate suisse d'HELVETIUS
(1) rendant impossible le rejet d'aliments chez cette es-
péce.

BORISON et WANG (6! rapportent gue la nature
refractaire des rongeurs aux stimuli émétiques serait due a
la présence d'un centre de vomissement non fonctionnel ; il
en serait de méme pour les chiots chez qui la maturation
fonctionnelle des centres nerveux du vomissement et des

nerfs n'est pas compléte & la naissance.

A l'opnosé chez les carnivores, l'estomac
est rempli de substances molles, plus ou moins liquides
qui, soumises a de fortes pressions s'échappent facilement
a travers un cardia dilatable et un large oesophage.
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A la lumiere de ces particularités physiolo-
gique et anatomigue qui conditionnent le vomissement chez
nos mammiféres domestigques, nous avons opté pour le chien
gqui présente en outre l'avantage technique d'é&tre manipuld

sans grandes difficultés par rapport au chat.
Nous ferons également appel au cobaye dont
1'iléon nous servirait 3 1'&tude de la motricité intes-

tinale "in vitro".

2. Capture des animaux

Les chiens, sujets principaux de nos expé-
riences, ont été capturéds dans la ville de Dakar et ses
banlieues en collaboration avec le service de 1l'Inspection
Régionale du CAP-VERT. Le matériel utilisé est représenté
par des pinces de fabrication locale (planche n° 4;p 38).

L'opération de capture se fait généralement
entre 9 heures et 11 heures, heures pendant lesguelles
les chiens prennent leur bain de soleil en adoptant une
attitude favorable & la capture : en effet, ils sont géné-
ralement couchds avant l'’encolure tendue sur les membres
antérieurs. Dés lors l'ovérateur s'’approche tout doucement
du chien par derriere afin de ne pas attirer l'attention
de ce dernier sur sa ruse. Une fois a proximité de 1l'animal,
l'opérateur écarte les mors de la pince et saisit le cou de
l'animal puis aussitét il resserre les mors de la pince :

1'animal se débat vivement mais en vain.

A ce moment l°'aide-opérateur met une museliére
4 la gueule de l'animal ainsi capturé en méme tcmps qutil lui
attache les membres antérieurs et postérieurs : aprés quoi
1'animal est transporté a bord d'un véhicule (type



Planche n° 4 : Pince ayant servi 3 la capture

des chiens
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LAND~ROVER! de 1°EISMV vers les chenils de notre école.

Cette méthode de capture des chiens par les
pinces présente l'avantage d'8tre efficace et rapide :
en effet on peut capturer, selon la vopulation de chiens
errants, jusqu'’a une dizaine voire une vingtaine d'animaux

par matinde.

Elle présente néanmoins quelques risques
d'éventration lorsque l'opérateur se trouve obligé dz sai-
sir le chien par la hanche quand 1'encolure n'est pas bien

tendue pour faciliter la capture par le cou.

C. Matériel d‘fenregistrement

Les enregistrements sont réalisés a l'aide
d'un appareil électronique polygraphique : le physiographe

six B avant six pistes. .

Reliés au physiographe, nous disposons d'un
certain nombre de modules qui font le relai entre le sujet
ou l'organe d'expérience et le physiographe. Pour notre
part, nous avons utilisé :

- le compte gouttes électronique,
- le myographe F-60,

- le capteur de pression P 1000 B,
- les électrodes,

- le pneumographe,

- un counleur grand gain.
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D. Autre matériel

1. Appareil d'étude des organes isolés

2. La sonde

C'est un tube souple en caoutchouc de 75
centimétres environ de longueur, percé aux deux extrémités.
Cette sonde permet dfadministrer directement dans l'’estomac

de l1l'animal toute la quantité voulue d'une drogue donnée.

3. Anesthésique

Du fait de sa commodité en chirurgie canine,
nous avons opté pour le Pentobarbital sodigue ou NEMBUTAL
(N.D) bien qu'il soit contre indiqué dans les troubles
respiratoires, d'hvpotension, des lésions hépatiques et

d‘urémie.

C'est un barbiturigque & courte durée uti-
lisé comme anesthésique et qui ne provoque, dans les
limites de la posologie indiquée, aucune action défavorable
sur le coeur, la tension artérielle, les globules rouges,
1l'oxygénation des tissus contrairement a d'autres avis qui
l'accusent d'entrainer une leucopénie passagere (21}.

Afin de diminuer ou de s'opposer au choc
ovératoire quiinduirait le NEMBUTAL seul en injection in-
traveineuse, BAMLIN et collaborateurs cités par MARCENAC
(21) proposent un mélandge de sérum glucosé avec le NEMBU-
TAL chez le chien.



4, Solutions

Les 4tudes pharmacologiques que nous axpo-
serons dans la suite de notre travail nous ont conduit A
envisager un certain nombre de drogues en solution telles
que :

- le chlorhvdrate d'apomorphine et le sulfate

de cuivre utilisés comme é&métiques,

- le soluté buvable de Métoclopramide ou PRIMPE-
RAN (N.D}) utilisé comme antivomitif,

- l'histamine,
- la Prométhazine ou PHENERGAN (M.D!,

- le liguide de TYRODE servant de milieu de

survie pour 1l'intestin isolé,

- le sérum physiologique simple et le sérum
physiologique hépariné.

5. Nécessaire onératoire

Nous disposons pour cela d'un métériel

minimum pour la petite chirurgie.



IT. METHODES

Dans nos essais vnharmacologiques, nous nous li~-

miterons :

- d'une nart a tester la droque sur des chiens
anesthésiés en enregistrant différents paramétres biologi-
ques, ce qui hous permettra de ‘cémprafidré les modififations

physidlogiques gu'. induit la drcgue: in vivo.

- d'autre part nous testerons la drogue sur

un iléon isolé de _cobaye,
- enfin nous testerons l'effet antiémétique

de la drogue sur des chiens vivants que nous comparerons
a des résultats obtenus par d'autres auteurs.

L. Etude préliminaire

L'action de la drogqgue sera testée A l'aide
du dispositif polygraphique sur les différents paramétres

ci~dessous :

- 1'4lectrocardioqramme (EKG}
- la pression artérielle (PA}
- la motricité duodénale
bilaire

- la secrétion

- la respiration

Mais auparavant une préparation de 1l'animal

d'expérience s'avere indispensable.



1. Préparation de l'animal

Les animaux ayant servi a cette étude ont
un poids moven de 13 kilogrammes, ils sont mis 3 la didte
hydrique la veille de 1'opération.,

Le jour de l‘'expérience l'animal est ancs-
th4sié au NEMBUTAL 3 la dose de 30 mg/ka en intraveineuse
par l'intermédiaire d'un cathéter introduit dans la veine
saphe&ne externe nuis il est fixé en décubitus gorsal sur
la table d'opération.

L'opérateur procgde aleors a la tonte de
la région gu cou, 2 la faveur d'un bistouri il incise le
peau sur la ligne médiane depuis le larynx jusqu'a l'entrée
de la poitrine. Il débride ensuite le conjonctif avec les
ciseaux de Mayo et dilaceére les muscles afin d'isoler 1la
trachée sur deux fils., En s’aidant d'une petite paire de
ciseaux, il réalise une cuverture dans la trachée pour vy
introduire une canule niétallique en direction des poumons
puis il fixe la canule grice 3 une ligature placée sur 1la
trachée.

Ensuite apreés avoir tondu la région abdo-
minale, on pratique une ouverture allant de l'appendice
xyphoide vers le nombril afin d'extérioriser le duodénum.
Dans un premier temps l'opérateur isole le canal cholé-
dogue sur une longueur de 5 centimétres environ qu‘il
cathétérise et, dans un second temps il réalise une bou-
tonniére sur le bord antimésentérique par laquelle il intro-
duit un ballonnet préalablement monté sur un cathéter.
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Une incision réalisée au niveau du triangle
de Scarva permet d'isoler l'artére fémorale qui 2 son
tour sera cathétérisde dans lz sens du coeur par un cathé-
ter contenant du sérum vhysiologique hépariné.

Enfin on referme la bré&che opératoire & l'aide

de quelques agrafes de MICHEL.

2. Technigue d'enregistrement

L'animal ainsi prépnaré sera connecté au phv-
siographe polygraphique par l1l'intermédiaire des différents
modules précédemment énumérés, ainsi :

- le cathéter issu de l'artére fémorale est
reliée a un capteur de pression P 1000 B, ce dernier #tant
branché sur l'une des pistes du physiographe au moyen des
fils de connection : ce qui permetr dfenregistrer directe-
ment la P.A.

- 1l'enregistrement de la motricité ducdénale
est obtenu en reliant le cathéter introduit dans le
duodénum A un autre capteur de pression P 1000 B qui sera
branché sur une autre piste du physiographe dans les mémes

conditions que ci-dessus.

Pour l'enregistrement de ces deux parameétres,
les cathéters seront soigneusement remplis de maniére 2 ne
laisser aucune bulle d'air qui nuirait la lecture des ré-

sultats.

- l'extrémité libre du cathéter introduit dans
le canal cholédoque est disposée de mani&re & ce que les
gouttes de bile tombent sur le compte-gouttes électronique
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pour é&tre enregistrées sur le physiographe auquel le compte-

gouttes est relié.

- la respiration est enregistrée gréce a deux
électrodes transthoraciques - qui arrivent au pneumoarache
a impédance branché sur l'une des six pistes du physiogra-

phe.

=~ 1'électrocardiogramme est enregistré grice aux
mémes &lectrodes que précédemment et qui arrivent 3 un
coupleur grand gain aprés avoir fait relai au niveau du

pneumocraphe a impédance.

Apreés avoir bien calibré les différents mo-
dules et mis en place tous les paramétres on procdde A des
enregistrements témoins de durée variable puis a des en-
registrements—tests avec la drogue. Mais compte tenu de 1la
forme physique sous laquelle se présente la drogue (poudre)
nous ne saurons l'administrer telle quelle, de ce fait nous
avons procédé 3 une macération de 48 heures a raison de 500
grammes de poudre de gousses de la plante a tester dans
1 500 millilitres d'eau froide. Le macéré (M) obtenu est

injecté aux doses suivantes

- 2 ml en IV par la saphéne
- 3 ml en IV par la saphéne

- 4 ml en IV par la saphéne



B. Etude sur 1'iléon isolé de cobave

L'iléon du cobaye sera prélevé apres décapita-
tion de celui-¢i, puis il est placf4 dans une cuve contenant
le liquide nutritif. L'extrémits$ distale de 1'iléon est at-
tachée 2 un support fixe, tandis que l'extrémité proximale
est attachée au myooraphe F-60,

C. Etude de la drocue sur des chiens vivants :

Observations

Dans cette étude, il s'aagira d'administrer 1la
drogue en solution aqueuse A des chiens vivants & des poso-
logies croissantes, puis au bout de 60 2 90 mn on administre
des substances émétisantes connues afin d'étudier 1'influ-
ence de la drogue sur les pouvoirs émétisants des substances
administrées. Les résultats obtenus seront alors comparés
a ceux obtenus aprés administration de substances antiémé-

tisantes connues.

A cette fin diffdrents lots d'animaux ont été
constitués et le jour de 1’expérience on distribue une
quantité limitée de repas aux zanimaux, évitant ainsi toute
réplétion excessive de l'estomac qui pourrait occasionner

d'éventuels vomissements.
1. La drogue

Pour faciliter l'administration de la droque
nous dissolvons la quantité A injecter dans un volume limité
d'eau : 100 a 200 millilitres d'eau. L'injection se fait
aprés intubation gastrique, ce qui fait que la drogue in-

jectée se retrouve directement dans 1l'estomac.
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Cette voie d'administration nous a samblé
plus logique parce que respectant les conditions d‘admi-
nistration utilisées par les tradi-praticiens. Elle présente
en outre l'avantaage de pmouvoir administrer toute la quantité

nécessaire.

Nous avions cependant tenté de mélanger 1la
drogue sous sa forme nulvérisée aux repas que nous distri~
buons aux chiens et nous avions constaté que.les chiens
ra2fusaient de s'alimenter aussi longtemps que la drogue
restait dans le repas.

NQuant A la dose initiale nous nous sommes ef-
forcés de rester dans les normes d'utilisation des tradi-
praticiens : en effet ces derniers utilisent quatre cuil-
lers - a soupe pour un homme moyen que nous avons sSupposé
peser 70 kg. Aprés un certain nombre de calcul nous avons
adopté comme dose initiale 13 grammes de la drogue vour un

chien de 10 kilogrammes.

2. Les substances émétisantes utilisdées

Elles sont au nombre de deux : le chlorhvdrate

d'apomorphine et le sulfate de cuivre.

2.1. Le Chlorhydrate d'apomorphine

L'apomorphine a une action centrale exclu-
sive par l'intermédiaire du CTZ, c'est un vomitif sfir,

efficace et rapide.

Nous l'administrons var voie veineuse a
la dose de 100 p:a3/kg.



2.2. Le sulfate de cuivre

C'est une substance émétisante périphé-
rique qui agit directement en irritant la muqueuse gas-
trique. La dose utilisde est de 4 ma/kg que nous dissolvons
dans environ 5 millilitres d‘ecau puis le tout est injecté

dans l'estomac par voie de trocard.

Bien gu'étant traumatisante comme voie
d'administration nous avions onté4 pour le trocard : en
effet les essais d'administration intragastrique par

sonde n‘ont donné aucun résultat.

3. Substance antiémétique utilisée

Nous avions opté pour la Métoclopramide
(PRIMPERAN ND} du fait de son spectre fonctionnel complet :
en effet il inhibe tous les vomissements aussi bien d'ori-
gine centrale que les vomissements d'origine nériphérique.
Il a été utilisé A la dos= de 2 mg/kg.

4. Différents lots d'animaux

Au total nous avons quatre lots témoins et
huit lots d'animaux pour les essais, chacun des lots étant

constitué de gquatre chiens.

4.1. Lots témoins

Il 25t constitué d'animaux traités

a l'apomorphine plus un gavage a l'eau.
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4.1.3. Lot C

Ces animaux ont été gavés avec du
Métoclopramide puis un instant apré&s nous leur avons injecté
du chlorhydrate d'apomorphine.

4.1.4, Lot D

Ils ont été gavés avec du Métoclopra-
mide et ont regu ensuite du sulfate de cuivre.

4.2. Lots d'essai

4.2.1. Lots E, F, G, H.

Nous avons gavé ces animaux avec la
drogue 3 des doses croissantes puis leur avons administré
1'apcmorphine 3 la dose indiquée plus haut

- Lot E : 13 g/10 kg de la drogue + apomorphine
- Lot F : 26 g/10 kg de la drogue + apomorphine
- Lot G : 39 g/10 kg de la drogue + apomorphine
- Lot H: 52 g/10 kg de 1la drogue + apomorphine

4.2.2. Lots I, J, K, L.

Les conditions d'expérience des lots
I, J, Ket L sont les mémes que celles des lots E, F, G,
H 4 la seule différence que 1'apomorphine a été remplacée
par le sulfate de cuivre.
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DEUXIEME CHAPITRE :

PRESENTATICN DES RESULTATS 2T DISCUSSION

I. ETUDE PRELIMINAIRE

A. Résultats

1. Enregistrement témoin (fjg n® 3A p 52}

I1 est caractérisé par :

= une série d'oscillations réoulidres des

battements cardiaques au niveau de 1'EKG.

- une pression systolique qui est égale a
120 mm de Hg et une pression diastolique de 30 mm de Hg.

- un tracé normal et régulier de la motricité
duodénale.

un débit biliaire de 3 3 4 gouttes a la

4

minute.

- une succession régquliére du rvthme et de

l'amplitude des mouvements respiratoires.

2. Effet de la drogue sur les différents parameétres

2.1, Aprés injection de 2 ml de la droque

- Au niveau de 1'EKG, l'administration de 2 ml

n'a entrainé aucune modification perceptible.
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< Par contre au niveau de la PA, aprés un temps
de latence d'environ 5 secondes, on note une chute de pres-
sion telle que la pression systolique devient égale a 90 mm
de Hg alors que la pression diastolique est de 55 mm de Ho,
Cette chute de pression est transitoire et le retour aux

valeurs initiales se fera aprés environ 45 secondes,

- Au niveau du duodénum, il y a une diminution
progressive de la motricité duodénale qui va de pair avec

une diminution du tonus de¢ l'intestin,

- Nous constatons une diminution du débit biliaire
caractérisée par un plus grand intervalle entre deux gouttes
de bile.

- Au niveau de la respiration, il y a une aug-

mentation du rythme respiratoire avec toutefois une dimi-
nution des amplitudes respiratoires (fig. n° 3B, p 52;.

2,2, Aprés injection de 3 ml(fig n® 3C p 52}

Les résultats obtenus aprés injection de

3 ml sont du méme type que ceux nbtenus aprés 2 ml.

2.3. Aprés injection de 4 ml de la drogue

Les effets de la drogue sur les différents
paramétres sont ici plus accentués, en effet :

- sur 1'EKG : ici encore la drogue ne semble pas
modifier le tracé de 1'EKG.

- la chute de pression est identique a ce que

nous avons observé précédemment puis 90 secondes apreés, il
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se produit une stabilisation de la oressio=n artérielle 2
des valeurs inférieures aux valeurs initiales : nous
obtenons ainsi 110 mm de Hg pour la pression Systolique et
75 mm de Hg pour la pression diastolique.

~ au niveau de la motricité duodénale, - 1'injec-
tion de la drogque a provoqué une diminution considérable
du tonus de 1l'intestin suivie d'une abolition des contrac-
tions duodénales pendant enviroun 140 secondes. Les mouve-
ments contractiles du duodénum recommencent progressivemant
pour atteindre des forces de contractions semblables & celles
observées avant 1'injection de la drogue (figqure n" %A et Bp54;.

- le débit biliaire subit une diminution qui
est toutefois fugace, le rétablissement se faisant pro-

gressivement apres 80 secondes.

-~ en ce qui concerne la respiration, les modifi-
cations obtenues sont une augmentation de la fréguence
respiratoire en méme temps que nous notons une altdération

des amplitudes des mouvements respiratoires.

B. Discussion

Dés la dose de 2 ml, la drogue en macération
se montre efficace pour provoquer une chute de la P.A,
toutefois syucune Modification n'a été remarqguée sur
1'EKG. D'aprés l'étude générale de l'hémodvnamique réalisée
dans l'appareil vasculaire, la P.A. qui est communiquéez
aux vaisseaux par la pompe cardiague est une agrandeur mesu-
rable et est fonction du débhit cardiaque (DC? et des resis-
tances périphériques (Rp} ; en effet :

P.A. = Dc X Rp
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On sait aussi que le Dc dépend du volume da
l'ondée systolique V et de la fréquence cardiaque N :

Dc = V ¥ N

Dés lors il apparait que toute variation de pres-
sion peut @tre soit d'origine cardiaque, soit d'origine
périphdre ou enfin soit d'origine sanguine. Or avec las
moyerns diinvestigation dont nous avons disvosé, il ne nous a

pasdété possible d'enregistrer la fréquence cardiague (suite
a une défaillance du bhiotachomftre) : ceci expligque les
difficultés que nous avons 3 déduire l'origine de la chute
de pression oktenue au cours de nos enregistrements. Toute-
fois, des résultats d'expériences ultérieures pourraient
nous conduire a nous faire une opinion sur la chute de 1la

P.A. ainsi observée.

Les modifications obtenues sur l'enreqistrement
de 12 motricité duodénale d'une part et sur le débit bi-
liaire d'autre part nous autorisent a sugoérer l'existence
de substances & effet inhibiteur sur ces deux organes.

En effet :

- duodénum et foie dérivent tous ontogénique-~

ment de 1'entoblaste,

- il est aussi admis que toute substance. qui
induit une hypermotilité intestinale provoque par voie
de conséquence une vidange de la bile vésiculaire par
constriction de la vésicule biliaire et inhibition du

sphincter 4'0DDI, l'inverse &tant aussi vérifié.

- la sécrétion biliaire est une sécrétinn
continue car le foie travaille en permanence mais le dé-
versement dans le duodénum est intermittent par le jeu du
sphincter 4'ODDI.



Par suite de ces quelques connaissances anté-
rieures, nous nouvons dAduire gue l'effet de la substance
inhibitrice que contisndrait notre drogue se serait exercé
dans un premier temps sur la musculature lisse du duodénum
puis secondairement sur les muscles lisses de la vésicule

biliaire.

Par ailleurs l'abolition des mouvements contrac-
tiles observés au niveau du duodénum pourrait justifier
dans une certaine mesure l'utilisation de la drogue comme

antivomitif.

Enfin 1l'action de la drogue sur la musculature
lisse pourrait éaalement expliquer la chute de la P.A
observée par suite d'un effet vaso-dilatateur périphérique

provoquant ainsi une diminution du tonus des vaisseaux.

IT. MOTRICITE INTESTINALE

A. Résultats

1. Effet de la drogque sur les contractions

spontanées de 1’iléon de cobave

L'addition du macéré de la drogue dans la
cuve A organe isolé provoque instantanément une é&levation
du tonus et une augmentation des amplitudes de contraction.
Nuelques s=condes apreés les forces de contraction diminuent
sans atteindre les valeurs de hase et les amplitudes de

contraction restent toujours &élevées.

Cette action stimulante de la drogue per-

siste pendant longtemps (figure n°S p57 ).
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2. Effet de la Prométhazine sur les effets

de la drogue

La contracture provoquée sur 1l'iléon isolé
de cobaye par l'introductiocn dans le bain d'une dose
du macéré de la drogue est entravée en totalité par 1'ad-
dition préalable d'une dose de 10~4 a/ml de Prométhozine
ou PHENERGAN (N.D.)

Cette inhibition n'est pas levée par des
concentrations plus fortes de 1a drogue (figure n° 6 p 57).

B. Discussion

La réponse induite par la drogue sur 1'iléon
is0lé nous fait penser & l'existence d'une substance sti-
mulatrice dans la drogue, mais cette hypothése nous parait
contradictoire lorsqu’on se refére aux résultats obtenus
sur la motricité duodénale au cours de notre étude prilimi-

naire.

Toutefois cette réponse obtenue avec la dro-
gue est semblable 2 celle gque nous avons obtenue avec
l'histamine, ce qui nous a conduit a 1l'utilisation de 1a
Prométhazine. Cette dernidre ayant inhibé les contractions
hypertonifiantes observées avec la drogue, nous pouvons
penser que la drogue contiendrait des substances histaminc-

libératrices.

D'autre part si cette hypothése s'avérait
vérifide, elle pourrait sans doute expliquer la chute de
pression observée au cours de 1l'étude préliminaire ; la-
quelle chute de pression serait alors due a une action
périphérique suitcd l'effet histaminolibérateur de la dro-

gue.
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Enfin il faudrait remarquer que les actiols de

la drogue sont différentes sussi bien in vivo qu'in vitro.

III. OBSERVATIOHNS : EFFET ANTIEMETIQUE DE LA DROSUE
SUR DES CHIENS VIVENTS

A, Résultats

1. Avec 1'apomorphine (tableav n’ 2 p.61)

(Tableaux n~ 6,7,8,9 pages 63, 6%;
L'apomorphine utilisé seul a entrafné un

épisode unique de vomissement par animal, épisode qui

survient aprés un temps de latence moyen de 240 secondes.

La protection 2 l'aide du Primpéran des
vomissements & l'apomorphine est totale : en effet le
Primpéran a blogué le vomissement chez tous les animaux.
Par contre l'Acacia n'a pratiguement conféré aucune obro-
tection : & dose faibl., le nombre d'¢pisodes de vomis~-
sement augmente de méme que le délai d'apparition diminue.
Lorsque les doses arrivent & 3 ou 4 fois la dose initiale,

les mémes phénoménes que précédemment sont observés.

Il n'y a qu'a la dose de 26 g/10 kg que

nous nous retrouvons aux conditions de départ.

2. Avec le sulfate de cuivre
(tableaun® 3 p 61
(tableaux n” 10,11,12,13 pages 65, 66}
Utilisé seul, le sulfate de cuivre induit

un nombre moyen d‘épisodes €gal & 2,75 aprés un délai
d'apparition moyen de 375 secondes.



Le Primpéran a orotégé les animaux 2 66 p. cent
nous n'avons observé qu’un seul épisode de vomissement
qui a 4té réduit aussi bien en intensité qu’en durde. En
outre le délai d'apparition &tait considérablement al-

longé : 20 minutes.

Le comportement d'Acacia vis-—-a-vis du sulfate
de cuivre ressemble a celui obtenu avec l'apomorphine :
a faible dose le nombre moyen d'épisodes est augmenté et

le délai moyen d'apparition réduit.

A la dose de 26 g/10 kg, la réduction du nombre
moyen d'épisode est importante : la protection se tradui-
sant par des tentatives de vomissements sans rejet de ma-

tidres alimentaires.
En augmentant la dosec d'Acacia, la protection
est plus aléatoire : en effet & forte dose au contraire

la substance montre des propriétés vonitives.

3. Observations générales

Anreés administration de la drogue, il se
produit de facon quasi constante un effet sédatif se

traduisant, dans les minutes qui suivent, par un isolement

de l1l'animal et un état de somnolence prononcé.

B. Discussion

1. Avec 1l'apomorphine

La drogue manifeste trés peu de protection

avec l'apomorphine, sauf & la dose de 26 g/10 kg ou nous

-
o



TABLEAU N° 2 : RESULTATS OBTENUS APRES INJECTION
D' APOMORPHINE (LOT A)

Poids des Dose d'anor~ Délai Nombre
chiens morchine d'apparition d*épisodes
(kg} (ma) {(minutes)
16,3 1,63 6 1
16,5 1,65 4 1
21,5 2,15 3 1
15,5 1,55 3 1

TABI.EAU K° 3 : RESULTAT™S ORTENUS APRES INJECTION
DE Cu 804 {(LOT B)

Ao i e e el

Poids des Dose de Délai g Nombre
chiens Cu 804 d'apparition d'épisodes
{(kqg) {mq) {minutes)
17 68 8 2
15 60 6 4
17 68 6 2
13 52 5 3




TABLEAU N° ¢ : RESULTATS OBTENUS APRES ADMINISTRATION

DE PRIMPERAN + APOMORPHINE (LOT C)

Poids |Dose de Dose &'Apo- Délai Nombre

des Primpéran | morphine d'apparition d'épisodes
chiens (mg) {ng) (minutes)

(kg)

16,3 48,9 1,63 - 0

13,8 41,4 1,38 - 0

21,6 64’8 2'16 - 9)

14 42 1,4 - o)

TABLEAU N° 5 :* RESULTATS OBTENUS APRES ADMINISTRATION

DE PRIMPERAN + Cu S04 (LOT D)

poids Dose de Dose de Délai Nomhre
"~ des Primpéran Cu. S04 d'apparition d'épisodes
chiens (mg) {mg) {minutes)
(kg) :
19 57 76 0
15,5 46,5 62 20 1
12 36 48 0




TABLEAU N° 6

: RESULTATS OBTENUS APRES ADMINISTRATION

D'ACACIA A LA DOSE DE 13 g/10 kg

+ APOMORPHINE (LOT E)

Poids Dose . Dose 4'Apo-~ Délai Nombre
~ des D'Acacia morphine d'apparition | d'épisodes
chiens (grammes) (mg) {minutes)
(kg)
16,3 21,19 1,63 3 1
13,8 17,94 1,38 3 3
21,6 28,08 2,16 3 2
14 18,2 1,4 6 3

-~

TABLEAU N° 7 : RESULTATS OBTENUS APRES ADMINISTRATION

DE ACACIZ A LA DQSE DE 26 g/10 kg

+ APOMORPHINE (LOT F)

o

Poids

Dose

?Délai

Dose d'Apé* A " Nombre
- des d'Acacia morphine dfapparition d’'épisodes
chiens (grammes) (mg) {minutes)
{kg) ) '
10 26 1 2 1
12 31,2 1,2 2 1
09 23,4 0,9 3 1




TABLEAU N° 8 :
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RESULTATS OBTENUS APRES ADMINISTRATION

D'ACACIA A LA DOSE DE 39 g/10 kg

+ APOMORPHINE (LOT G)

Polids - Dose Dose d'Apo- Délai Nombre
. des d'Acacia morphine d'apparition | d'éplsodes
chiens (grammes) (mg) {minutes)
- {kg) _
- 15,5 60,45 1,55 4 2
16 62,4 1,6 5 1
17 66,3 1,7 4 3
16,3 63,57 1,63 3 2

TABLEAU N°9 :

RESULTATS OBTENUS APRES ADMINISTRATION

D"ACACIA A LA DOSE DE 52 g/10 kg

+ APOMORYHINE (LOT H)

Dose 4'Apo-

- Nombre

_Poids | Dose Délai AJ~
. des "d'Acacia |[morphine ‘d'apparition] .d'épisode
chiens {(grammes) (mg) (minutes)

. {kg) :

16,4 85,28 1,64 2 5

15,5 80,6 1,55 2 3

13 67,6 1,3 3 2

15 68 1,5 2 7
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TABLEAU N° 10 : RESULTATS OBTENUS APRES ADMINISTRATION

D'ACACIA A LA DOSE DE 13 g/10 kg

+ Cu S04 (LOT I)

" Délai

‘Nombre

Poids 1 Dose Dose de
des -d'Acacia Cu S04 ‘d'apparition d'épisodes
chiens {grammes) {mg) (minutes) :
_(kg)
16,5 21,45 66 3 4
16 20,8 64 2 3
19,5 25,35 78 2 a
16,8 21,84 6742 3 3

TABLEAU N°11 . RESULTATS OBTENUS APRES ADMINISTRATION

D'ACACI> A LA DOSE DE 26 g/10 kg

+ Cu 804 (LOT J)

o}

‘Polds ‘Dose Dose de - Délai ‘Nombre
des d'Acacla Cu S04 .- d'apparition d'épisodes

chiens (grammes) . {mg} " {minutes I

(kg) ' )

17,50 15,5 70 6 2

16,50 32,9 66 5 1

15,6 40,56 62,4 5 2

10,5 27,3 42 3 1
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TABLEAU N° 17 : RESULTATS OBTENUS APRES ADMINISTRATION

D'ACACIA A LA DOSE DE 39 g/10 kg

+ Cu S04 ‘LOT K)

Dose de

Poids ~ Dose Délai Nombre
des d'Acacla Cu S04 d'apparition| d'épisodes
chiens {(grammes) {mg) (minutes)
(kg)
21,5 83,8 86 2 2
17 .66,3 68 3 3
14,8 57,72 59,2 4 3

TABLEAU N° '3 : RESULTATS OBTENUS APRES ADMINISTRATION

D'ACACIA A LA DOSE DE 52 gq/10 kg

+ Cu S04 'LOT L)

;Poids Dose Dose de Délail ’ Nombre
des - d'Acacia .Cu S04 d'apparition | d'épisodes

chiens ‘{grammes) {mg) (minutes)

- (kg) <

19,5 - 101,4.. .78 2. 8., ..
17,5 Y - 70. 3 3

16,4 85,28 65,6 4. 6
15,6 81,12 | .. .62,4. 3. 3.




TABLEAU N° 14 :
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TABLEAU RECAPITULATIF DES LOTS TRAITES

A L'APOMORPHINE

‘Différents Poids moyen Délal moyen Nombre moyen

lots d'Apo- des animaux d'apparition | d'épidodes
‘moxrphine (kg) (secondes)

Lot A 17,450 240 1,00
Lot C - 14,750 - -

ot E 16,430 225 (:':?'35.-‘
et TR o

Lot G 16,200 270 2,00
Lot H 14,98. 135 4,25

TABLEAU N° '15':"TABLEAU RECAPITULATIF DES LOTS TRAITES' AU Cu S04

2oidé moyen

Nombre hoyen

Différents Délai moyen

‘lots de des animaux d'apparition | d'épisodes
.Cu S04 - kg (sgqondgs)i e
Lot B 15,50 375 2,75
Lot D 15,50 1200 sur 1 seul 0,33
Lot I | 17,20 150 ©3,5.
ot 3
Lot K 17,77 . 180 2,67
Lot L 17,25 180 ~.5,00
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pouvons faire état d'une légdre orotection mais avec un
délai d'apparition réduit. Les vomissements étaient égale-

ment moins soutenus.
I1 ressort gue la protection des vomissements
induits par l'apomorphine est plutét aléatoire, le produit

se montrant inefficace vis-a-vis de 1'apomorphine.

2. Avec le sulfate de cuivre

Les d4élais d'apprarition des premiers épi-
sodes mentionnés dans la littérature, environ 30 minutes,
sont heaucoup plus longs (13} que ce que nous avons ob=-
servé, Par ailleurs la protaction avec le Primpdéran est
presque totale vis=-a-vis du sulfate de cuivre. Avec
l'Acacia, la protection n'est apparente qu'a la dose de
26 g/10 kg ou nous notons une réduction du nombre moyen
d'épisodes, environ 1,5, avec toutefcis une diminution du
délii d'apparition. Par contre avec les autres doses la
protection est 4galement aléaatoire et le produit semble
potentialiser 2 forte dose l'action du sulfate de cuivre.

A la dose de 26 g/10 kg, le produit n’em-
péche pas les vomissements précoces mais il semble agir
sur les vomissements différés ou tardifs qui sont quelque

peu supprimés.

Il convient de noter que la protection
avec le sulfate de cuivre est en général difficile avec
les produits a pouvoir antiémétique. Les essais effectuéds
par WANG et ravpportés par Wodini (22) montrent que les
protections conférées par la Chlorpromazine ou LARGACTIL
(ND), la Prochlorvérazine ou TEMENTIL (ND' et la



Perpromazine ou (ND} sont respectivement
de 31 p. cent, 25 p. cent, et 27 p. cent.

Le produit bien qu'avant un effet sédatif pro-
tége mal contre les vomissements centraux de type apomor-
phinique, par contre il exerce une action sur les vomis-
sements de type périphérique. Cette action serait due a
l'effet antispamodique faible qu'il exerce lorsgu'il est
administré in vivo et probablement 2 une action topique
locale,

Nous pouvons également comprendre l'action para-
doxale vomitive exercéde aux fortes doses par l'effet
toxique du produit lorsqu’'il est utilisé a forte dose.
Cette action paradoxale peut aussi s'expliquer par la na-
ture histamino-libératrice du produit gui est totalement
aboli par la Prométhazine.

Enfin l'effet sédatif du produit pourrait dans
une certaine mesure justifier son utilisation dans le

traitement de la toux.



CCNCLUSION GENIZERALL

Malgré la trop grande influence de la médecine
moderne, la pharmacopée traditionnelle ne cesse de con-

naitre un essor toujours croissant.

En Afrique, nombreux sont ceux qui connaissent,
sans avoir fréquenté une autre école que celle des an-
cétres, des substances végétales ou animales dotées de
vertus curatives ou préventives de toutes sortes d'af-

fections.

Toutefois il existe malheureusement & cété de
ceux~-1l3 certains autres qui pratiquent une médication
trés suspecte gu'il serait grave de confondre avec la
médecine et la pharmacopée traditonnelles.

Pour notre part, nous avons tenté de porter
notre contribution a la revalorisation de la médecine et
de la pharmacopée traditionnelles en étudiant les pro-
priétés pharmacodynamiques de Acacia nilotica var. adan-

sonii. Cette plante est utilisée en phytothérapie tra-
ditionnelle sous forme de reméde "monospécifique” 4 des
fins thérapeutiques multiples.

A la lumiére des études pharmacologiques aux-
qguelles nous avons soumis la plante il ressort que :

= in vivo elle exerce & faible dose des effets
antispasmodiques sur la musculature lisse d'une part et

d'autre part elle protége faiblement contre les



vomissements périphériques : ce qui dans une certaine

mesure justifie son utilisation en milieu rural contre

les vomissements.

~ la plante exerce un effet sédatif caractérisé
par un état de somnolence prononcé, d'ol son utilisation

dans le traitement de la toux.

- & forte dose in vivo elle manifeste des propriétés
vomitives dues a des effets toxiques, ces effets toxiques

seraient provoqués par une action histamino-libératrice.

Cette étude qui n'est que préliminaire nous a
permis de nous rendre compte que la technologie moderne,
tout en reconnaissant les valeurs de la vharmacopée
traditionnelle, peut déterminer outre les limites A'uti-
lisation certaines actions secondaires génantes des
remédes végétaux utilisés en médecine traditionnelle. De
plus la technologie mouerne pourrait contribuer a confir-
mer ou i infirmer des propriétés thérapeutiques recon-
nues par les tradi-praticiens. C'est pour ces raisons
que les anciens et la pharmacopée traditionnelle d’une
part et d'autre part la médecine moderne doivent col-
laborer étroitement pour mettre 3 la disposition de 1la
population des médicaments dont les prix seraient a la
portée de ceux-ci.
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