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Lésions encéphaliques causées chez le Chat,
par l'actinomycine D injectée dans le liquide céphalc-rachidien :
comparaison avec l'acide actinomycinique.

par HirosHr TAKEUCHI, JUN TATEISHI, AKITANE MoORI
et MutsuTosHI KoHSAKA,

(Institut de Neurobiologie et Département de Neuro-Psychiatrie,
Faculté de Médecine, Université d’Okayama, Japon).

Summary. — Studies on histological changes induced in cat’s
brain by actinomycin D and actinomycinic acid after intrara-
chidic injection 0,023 -0,03 mg of these products. The chief
effect of actinomycin D is a degeneration of neurons and of
glial cells, in specific regions of cortex, most severe in cochlear
ventral and dorsal nuclei of Varole’s bridge. No specific degene-
rative effect on cortical neurons after injection of actinomycinic
acid.

Nous avons déja rapporté, dans nos communications précédentes
(1%, 2*, 3*), que Pactinomycine D, antinéoplasique qui forme un com-
plexe avec ADN des tissus (4*), a causé chez les Mammiféres des con-
vulsions généralisées, 4 4 5 jours aprés son injection dans le liquide
céphalo-rachidien. Nous avons montré aussi que Pacide actinomyci-
nique ayant une structure moléculaire trés semblable 4 celle de 1’actino-
mycine D, mais qui ne forme jamais de complexe avec PADN (5*), n’a
provoqué aucune convulsion. Au cours de 1’étude électroencéphalo-
graphique, les effets différents de ’actinomycine D et de ’acide actino-
mycinique ont été confirmés ; nous avons souvent enregistré des signes
convulsifs causés par l’actinomycine D, mais jamais enregistré ces
signes a l'occasion de l’injection de l’acide actinomycinique.

Dans ce travail, nous voulons vérifier les 1ésions encéphaliques chez
des animaux traités, soit par ’actinomycine D, soit par l’acide actino-
mycinique.

Matériel et Méthodes. — Nous avons utilisé I’actinomycine D, que
nous a donnée le Professeur S. A. Waksman de 'Université de Rutgars
(6*), et ’acide actinomycinique offert par le Professeur J. Kawamata
de I'Université d’Osaka (Institut de la Recherche sur des maladies

1*) Hayashi T., Taira M. & Takeuchi H., C. R. Soc. Biol.,, 1971, 165, 1493.
2*) Taira M., Kojima K. & Takeuchi H., C. R. Soc. Biol., 1972, 166, 1201.
3*) Taira M., Kojima K. & Takeuchi H., Epilepsia, 1972, 13, 649.

4*) Kawamata J. & Imanishi K., Nafure, 1960, 187, 1112,
5*)
6*)
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*) Kawamata J., Fujita H. & Ikegami R., J. Antibiotics, 1960, 13, 415.
Vining L. C. &« Waksman S. A,, Science, 1954, 124, 385.
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du Chat a causé des foyers nécrotiques avec hémorragies pétéchiales et
gonflement des tissus, De notre cété, les foyers de dégénérescence cau-
sés par I’administration intrarachidienne de la méme substance, soni
beaucoup plus modérés que ceux rapportés par ces auteurs.

Rowley et Young (8") ont étudié systématiquement comment Pactino-
mycine D injectée de plusieurs facons a provoqué une myélopathie et
une encéphalopathie chez le Chat. Ils ont rapporté que I’application
intrarachidienne lombaire de cette substance, a la dose de 0,01 mg, a
causé¢ des changements ncuroniques dans les régions lombaire et
sacrée : déplacement excentrique ei fragmentation des nucléoles et
chromatolyse périphérique des cytoplasmes. Ils ont montré sussi que
cette substance, 4 la dose de 0,625 mg, identique a celle que nous avons
mise en ceuvre, a causé la nécrose locale apreés injection dans un ven-
tricle latéral. Ces résultats sont compatibles avec ceux que nous avons
rapportés ici.

Nous ne pouvons citer aucune relation directe entre la dégénéres-
cence rapportée ici et la pathogénie des convulsions suscitées par
Pactinomycine D.

I n’y a aucune autre communicaiion a propos des modifications
histologiques de I’encéphale traité avec de ’acide actinomycinique.

En résumé, nous avons comparé dans une étude histologique, les
actions de l'actinomycine D et celles de I’acide actinomycinique sur
I’encéphale du Chat, aprés injection intrarachidienne d’une dose de
0,025 a4 0,03 mg. A partir des résultats obtenus, on peut dire que les
principaux changements histologiques causés par l’actinomycine D
sont une dégénérescence des neurones et des cellules gliales. Le plus
souvent, elle consiste en une fragmentation et disparition des nucléoles,
gonflement et destruction des noyaux, chromatolyse, vacuolisation et
destruction des cytoplasmes. La distribution des foyvers de dégénéres-
cence dans 1’écorce cérébrale ou cérébelleuse était trés caractéristique,
et la dégénérescence des noyaux cochléaires ventral et dorsal du pont
de Varole était remarquable. Cependant, dans le cas de I’acide actino-
mycinique, on n’observe aucune modification significative de I’encé-
phale, sauf des lésions causées par Iimplantation des électrodes (*).

(8") Rowley W. F. &« Young L. J., Recent Advances Biol. Psychial., 1966, 9,
251.

(*) Les aunteurs voudraient bien exprimer leurs remerciements a M. T.
Osada pour son aide technique.





