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Etude de l'activité anthelminthique
| et de la toxicité
de quelques composés organiques de l’étain
V. — Dichlorure d’étain di-n-Octyle

par M. GRABER et G. GRAS

RESUME

Le Dichlorure d'Etain di-n-octyle est le cinquieme et dernier composé orgo-
nique de I'étain expérimenié par les auteurs Malgré sa faible toxicité, il n'est
pas & recommander dans la luite cantre les affections vermineuses des volailles,

Inactif sur les némalodes et surles cestodes tels que Choanataenia infundibuium et
Hymnelopsi carioca, 1l est nécessaire,d'utiliser des doses de 1.000mg/Kg répétées
2 jours consécutifs pour réveler son activité sur les formes adulies et immatures
de Raiitieting tetragona, Raillietma echinabotfirida et Railifefine cesticilius, !l ne doit
de ce fait &tre utilisé que comme « ténifuge de secours ».

Dans le cadre des recherches enfreprises sur
I'activité anthelminthique et sur la toxicité des
composés organiques de I'étain, le Dichlorure
d'Etain di-n-octyie est le cinquigme et dernier
composé examingé,

La toxicité des composés organiques de |"étain
s'abaisse avec |'accroissement de la langueur
des chaines carbonées fixées 4 I'étain (BARNES
et STONER 1958} (KLIMMER et NEBELL 1960),
Dans la série de struciure R,SnX; qui est la plus
Intéressante en ce qui concerne I'activité anthel-
minthique, cette diminution de ia toxicité devient
Importante lorsque R est supérieur @ 6 afomes
de carbone : Par exemple, alors qué la DL'50
per os chez le rat est de 100 mg/kg pour le Dichlo-
rure d’Etain dibutyle et de 175 mg/fkg pour le
Dilaurate d’Etain Dibutyle, les DL 50 du Dichlo-
rure et du Dilaurate d'Etain di-n-octyle sont supé-
rieures & 6.000 mg/kg (1} (10).

I semblait donc intéressant de déterminer
Factivitt  anthelminthique de tels composés
chez le poulet ; car, si les dérivés dibutyl-étain

font preuve d'une activité antheiminthique éle-
vée (2), (3), (D, (6), (7). (8),"(9). ils sonf beau-
coup trop toxiques pour &fre utilisés chez les
mammiféres. Par contre, chez les oiseaux et en
parhculier chez le poulet, {es dérivés dibutyl-
étain sont beaucoup moins toxiques, el pour cer-
tains il existe un coefficent chimiothérapique
tres sahsfaisant (KERR 1962, GRABER et GRAS
1962, GRAS, GRABER et VIDAL 1962). Toutefols,
dans les fravaux que nous poursujvens depuis
plusieurs années (3), 1 s'est avéré que chez le
poulet il exisfait une sensibilité individuelle
imporiante vis-d-vis des arganostanniques, sen-
sibilité qui devenait trés élevée lorsque les ani-
maux éfaient en mauvvais état da santé, ce qui est
sauvent le cas chez le poulet africain.

MNous avons pens: que les composés diccyl-éiain
de faible foxicité permetiraient peut-étre, en
améliarant le coefficient chimiothérapique, d'éli-
miner les accidenis observés avec les autres
organostanniques. L'activité anthelminthique du
Dichiorure d'Etain Dioctyle chez le rat (7),(2), (5),
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de méme ordre de grandeur que celle de la
quinacrine et de la fougére mdle, était un facteur
encourageant a cet égard.

|, — DICHLORURE D’ETAIN DI-N-QCTYLE *

Ce composé a la formule suivante :

CBH”\\S /C|
n
CeHy” Nl

Le poids moléculaire est de 416,04 ; il fitre 28,53
p. 100 en &tain. Le Dichlorure d'Etain di-n-octyle
se présente sous I'aspect d’'une substance blanche
grossierement cristallisée et & forie odeur aro-
matique. Il est insoluble dans I'equ et soluble dans
les solvants organiques.

L'étain a été dosé par la méthode de KOCHE-
SHKOV (1928). Nous avons trouvé une teneur en
étain de 28,06 p. 100, pour une teneur théorique
de 28,53.

il. — MATERIEL ET METHODE

A. — Matériel

Comme dans le cas précédent, les 68 poulets
mis en expérience venalent des régions Ouest
du Tchad. 53 d’entre eux, soit 78 p. 100, se trou-
vaient étre naturellement infestés par des Ces-
todes et des Némaiodes appartenant aux espéces
ci-aprés :

Cesfodes

Choanotaenia infundibulum @ 1,
Railireting fetragona : 38,
Ranliehing echunobeothrida @ 13,
Railllefing cestficillus ; 6.
Hymenolepis carioca © 7.

Némoiodes .

Ascaridia styphlocerca
Subuluro brumpti 15,

;2.

Dons 41 p. 100 des cas, on avait affaire & des
associations de parasifes de divers types :

(*) Le Dichlorure d'Elain di-n-octyle a & préparé &
I'Institut de chimie organique T. N. Q. d:Utrecht par le
Docteur LUNTEN et par le Professeur Van der KERK &
gui nous adressons hos vifs remerciements.

menu

1) Assotiafions & deux &éments : 15, soit
68 p. 100.

Ratllieting fetragena + Hymenclepis caricca @ 1.
Raillieting  fetragona + Raillieting  echinobo-
thrida : 4.

Raillietina + Raillieting cesticillus : 1.
Roillietina tefragona + Subulura brumpti : 6.
Railiieting tetragona 4 Subulura brumpti : é.
Raifliefina cesticillus + Acuaria spiralis ;1.
Hymenolepis carioca 4~ Subulura brumpti @ 1.
Hymenolepis carioca + Ascaridia sfyphlocerca : 1.

2) Associations 4 frois élémenis @ 5, soit 25 p.
103,

Raillietino tefragona 4- Hymenolepis corioca +
Subulura brumpti @ 1,

Raflliefina tetragona 4 Hymenolepis carioca -
Raillieting echinobothrida @ 1.

Roillieting tetragona -+ Ralilieting echinobothrida
+ Subulura brumpir @ 1.

Raillieting teiragona -~ Raillietina cesticiiius +
Subulura brumpti 1 1,

Raillietina cesticiflus 4~ Hymenolepis carioca +
Ascaridia styphlocerca : 1.

3) Associations & quatre éléments @ 2, soit

7 p. 100.

R. tetrogona + R. echinobothrida + Choano-
faenia infundibuium < Ascaridia sfyph. 1 1.
R. tetragona + R. echinobothrida + R. cesticil-

lus 4 Subulurg brumpti : 1.

B. — Epoque

Les essais ont eu lieu en octobre-novembre
1959, mars-avril et juin-juillet 1960, de maniére
& pouvarr étudier le comportement des animaux
a l'égard de {'anthelminthigue en fonction des
diverses saisons qui sont .plus ou moins favo-
rables & |'étevage des volajlles.

C. — Technique

Elle est exactemnent semblable a celle qui a &té
utilisée lors des derniéres expériences effec-
tuées avec les autres composés organiques de
I"étain (3, 1, I et D).
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Il. — RESULTATS
A. — Action sur les Cestodes

(o Formes adufies

Voir les tableaux |, 1, (I, IV.

20 Formes immatures

Voir tableau V.

3o Discussion

Le Dichlorure d'Etain di-n-octyle est irre-
guligrement actif sur les différents Cestodes ren-
contrés : (tab. Vi) :

Premiére remarque : dans tous les cas, les
doses répétées deux ou trois fois & 24 heures
d'intervalle semblent faire disparafire compléte-
ment les formes immatures de tous les parasites
envisagés. Par contre, les m&mes formes de Rail-
lietina tetragona et de Rallieting echinobothrida
persistent aux doses uniques (1.000 mg/kg)
méme fortes.

Deuxiéme remarque : sur les formes adultes,
I'action dv Dichlorure-d'Etain di-n-ociyle se
traduit par l'élimination de tous les Raillietina
tefragona 4 partir de 430 mg/kg en une seule
prise. Sur Raillieting echinobothrida, les résultats
sont irréguliers. Comme pour Raillieting cesti-
citlus, il faut des doses importantes de 'ordre de
1.000 mg/kg. Sur Choanotaenio Iinfundibulum et
sur Hymenolepis carioca, le produit parait inactif,
méme a frés forte dose (1.200 mg/kg).

Le Dichlorure d'Etain di-n-octyle, bien qu'il
puisse &tre ufilisé dans le traitement du Téniasis
aviaire, se présente, fout compte fait, comme un
anthelminthique d'un intérét relativement faible,
puisqu'il r'est que frés partiellement polyvalent,
ce qui est génant dans les pays ol les associa-
tions entre Cestodes et enfre Cestodes et Néma-
todes sont fréquentes. Les doses, pour étre effi-
caces, 4 la fois sur fes formes adultes ef sur les
formes immatures de Raoillietina fetragona,
Railiieting echinobothrida et Railliefina cesticillus,
doivent &tre €levées (1.000 mg/kq) et répétées au
meins deux fois, ce qui augmente les frais de
traiternent, d'autent plus que le #nifuge est
déja cher av départ.

B. — Action sur les Nématodes

Le Dichlorure d'Etain di-n-octyle est absolu-
ment inactif quelle que soit la dose, sur Subulura
brumpti.

I¥. — MODE D'ACTION

L'anthelminthigue agit plus ou moins rapide-
ment sur les Cestodes qui sont rejefées en menus
fragments. L'évacuation des parasites est sus-
ceptible de durer 72 heures. En général, le qua-
trigme jour, fout est ferminé.

Le. processus de désintégration semble voisin
de celui décrit plus haut,

V. — MODE D’ADMINISTRATION

Il est classique. Les animaux ont &té soumis a
une digte de 20'heures avant ef de 2 heures apres
le traitement. Le produit a été administré dans
des capsules de gélatine.

V. — TOXICITE

La toxicité du Dich!orure d'Etain di-n-octyle est
faible, Dés 1958, GRAS (4) a indiqué que per os

[ la souris supportait des doses de 2.000 mg/kg

sans qu'aucune mortalité ne se produise pen-
dant les 5 jours suivant I'administration du pro-
duit, BARNES et STONER (1958) ont également
indiqué que ce composé n'était pas foxique par
voie orale pour le rat, la souris, le cobaye et le
lapin. Il est tfoutefois important de remarquer
qu'administrés par voie parentérale, les déri-
vés diotyl-étain restent trés taxiques (1), {10}, (12).
Ceci indique que la diminution de la foxicité
orale de ce type de composés est due au fait
qu'ils ne sont pas absorbés par [intestin.

Chez le poulet, nous n'avons pas pu faire une
étude poussée de |a taxicité du Dichlorure d'Etain
di-n-cctyle, en raison de la trop faible quantité
de produit mise & notre disposition. Cependant,
quelques animaux ont regu des doses de 1,500 mg/
kg, qu'ils ont parfaitement supportées. De méme,
la dose de 1.000 myfkg répétée deux fois ou

! frois fois & 24 heures d'infervalle est frés bien

folérée | on ne nofe aucun accident. A ['autop-
sie, les organes sont normaux, sans lésions dégé-
nératives du foie, comme c¢'est le jcas avec le

417



81F

Retour au menu

TABLEAT N° T

Dichlorure dtstain diphenyle-cestodes adultes—doses uniques—digte de 20 heurss

Doses Nombre Nombre Poide Parasites Nombre Scolex Fourcentage Epoque
{mg/lcg) dtanimeux | d'anipaux des animaux en d' animanx d'efficacité dea
c traités | parasités {en g3} cause déparasitésa traitenents
150 3 2 T40;740 Raillietina tetragons 2 sur 2 Q 100 p.100 Janv—Fevr. 1962
3 1 40 Hym. carioca 0 +it+ o . "
13 3 '790;550;820 R. tetragona 2 sur 3 + a2 " Juillet 1960
200 13 1 605 R. schincbothrida 1 ser o 100 u "
13 2 605;800 Hym. carioca 1 sur 2 +4 50 " n
61 23 680;720;820;600 Janv=Févr, 1962
600;580;880; 780 . Mars=fAvril "
600;680;600;680 R.tetragona 23 sur 23 0 100 n Juin "
840;720;760;640 Sept=Oct. "
250 660;600;580;580
580:600; 560
61 3 600;800;620 R.echinobothrida 3 sur 3 0 100 " —ide -
61 2 620;840 Choan. infundibulum 2 sur 3 +H 61 " =10
61 1 560 Hyw. cariceca 1 sur 1 o] ~id=
&1 1 560 R. cestieillus 1 sur 1 Q =id-
7 6 76037003 6603450 . G
500 5401560 R. tetragona 6 sur 6 o] 100 Sept=Uct, n
T ] B0O R. echinobothrida 1 sur 1 o] —id-
5 2 650;600 R, tetrsgona 2 sur 2 0 100 " Sept=Oct . "
400 5 ) &00 R. ceaticillus 1 sur 1 o} =1 e
5 1 650 R. echinobothrida 1 sur 1 o] =i~
6 1 400 R. tetragona 1 sur 1 0 Julllet 1960
500 [ 1 820 Bym, carioce 1 sur 1 0 —id=
HO0 8 s 2335288;700;580 R, tetragona o sur 6 O 100 " Mara-Avril ) 1962
850 4 1 540 Cotugnia digcrnopora 1 sur 1 0 Marg=Avril 1962
1000 3 3 5603541 R, tetragona 3 sur 3 0 100 " Janv=Févr. 1962
580
1200 1 1. 420 R. cesticillus 1 sur 1 0 Mars-Avril 1962
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Dichlorure dfétain di-n=octyle.=Parasites adultea,-~Doses riépétéea deux fois a 24 heurss d'intervalle
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TABLEAU ¥° IT

Poids des Nombre
Dosea Hombre animaux Paragites en cause d' animaux Efficacité Scolex
(en mg/kg) d"enimeux (en g) déparasités
400 1 460 Raillicting tetragena 1 sur t Totale 0
1 482 Subulura brumpti Fulle
3 499;572;782 dgillietina tetragona 3 aur 3 Totale 0
2 572;732 Raillietina echinobothrida ] 17 ps100 -t
450 1 782 Hymenolepis carioca o] Nulle -
1 782 Choanotaenia infiundibulim 0 Nulle LR
1 1,310 Subulurs brumti o Nulle
3 514;455;489 Raillietina tetragona 3 sur 3 Totale 0
1 509 Raillietine schincbothrida 1 sur 1 Tatale Q
1.000 1 439 Haillietine cesticillus 1 sur 1 Totale 0
1 565 Subulure brumpti 0 Nulle
TABIEAD ¥e III
Dichlorure d'étain di-n-octyle.-Parasites adultes.-Doses répétées trols fois a 24 heures d'intervalle
Doasea Hombre Poids des Hombye
{en mg/kg) d'animaux animaux Parasites en cause d!animaux Bfficecitd Scolex
(en g ) déparasités
450 1 592 Raillietina tetragona 1 sur 1 Totale 0
1 404 Raillietins tetragona 1 sur 1 Totale 0
1.000 1 404 Raillietins cesticlllus 1 sur 1 Totale 0
1 404 Subulura brumpti [} Nulle
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TABLEAT Ne IV

Témoing

wotobre=Décembre 1959 Mars-Avril 1950 Juin=Juillet 1960
Hombre 4'animaux 6 3 &
Parasitea Reillietina tetragona 0,9 g. Raillietina tetragona 0,1 g. Raillietina tetragona 1,2 g.
Hym. carioca 0,35 g. R, echinobothrida 1.5 & Raillietina cesticillus 0,3 g.
dubulura brumpti 4 Roillietina cestieillus 0,6 g, Hymenolepis carioca 0,1 g-
Subulura brumpti 15 Asearidia styphloserea 2
Acuaria spiralis 10 Subulura brumpti 26
R=Hazillietina Hym=pymenolapia
TABLEAU Ne ¥
Dichlorure d'étain di-n-oectyle.-Formes immatures.-Diéte de 24 heures.~ Une seule prise
. Témoina +
Dosea Lombre de Nombre de Parasites en cause (fomes immatures & am'_mau:l:)
(en mg/kg) poulets traités poulets encore
parasitéds
350 3 1 Raillietina tetragona:T Reillietina tetragona:8
500 4 1 Raillietina tetragona:zi Raillietina cesticillua:4
1,000 8 2 Raillietine tetragona.6 Reillietina echinobothrida:2
8 1 Raillietina echinobothrida:10

+ = Hombre de

formes immetures (moyanne)
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TABLEAU NoVE

Parasites Dozea Efficacite sur leg Efficacitd sur les
(mg/ka) fomwes aduites formes immaturss
Cheenctaenis imfundibulum 420 (B lulle
Raillietine tetragona 200 Ai 5,2 p.100
350 (4 Totale ‘ Mulle
400 (4) it u
400 (B Totale
450 EA Totele
450 (B Totale
450 Ec) Totale
500 (4) Tatale Fulle
1.000 {4) Totale Nulle
1,000 (B) Totale
1.000 (c; Totale
1,200 (4 Totale
Raillietina echinobothrida 200 EA) Hulle
37 {4) 45 "
255 (a) 72 "
400 (a) Hulle
430 (B) 17 n
500 (& Hulle
600 A; 62 u
1.000 (& Totale Hulle
' 1.000 (B Totale
Reillietine cesticillus 450 (4 0 "
1,000 (B Totale
1.000 (0) Totale
Hymenolepls carioca 450 (A§ lulle
450 (8 Fulle
500 EA Hulle
1.200 (4) Hulle

A=en wne eevle fois

Dilaurate d'Etain Dibutyle ou ['arséniate de
plomb.

Vil. — CONCLUSION

Le Dichlorure d'Etain di-n-octyle, malgré sa
faible toxicité, ne peut &tre recommandé vala-
blement dans la [ulte contre les affections ver-
mineuses des volailles. Il n'est actif ni sur les
Nématodes, ni sur les Cestodes jels que Choano-
taenia infundibulum et Hymenolepis carioca.

Sur Railliefina tetragona, Raillietina echinobo-

B=deux jours de suite

C=trois joﬁrs de suite

thrida et Raillietina cesticilius, adultes etimmasures,
il faut de fortes doses (1.000 mg/kg) répétées
au moins deux fois a 24 heures d'infervalle, ce
qui rend cet anthelminthique assez peu ufilisable,
Aussi doit-il &tre considéré tout au plus comme
un « ténifuge de secours ».

Institut d'Elevage et de Médecine .vétérinaire
des pays tropicaux.
Laboratoire de Farcha. Fort-Lamy. Tchad,
Faculté de Pharmacie de Montpellier,

Laboratoire de Pharmacie chimigque
Pr. P. CASTEL.
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SUMMARY

A study on anthelminthic activity and toxicity of some tin organic compounds.
Y. di-n-octyl tin dichloride,

Di-n-octyl tin dichloride the fifih and last tin organic compound experimenied
by the authors. In spife of its low tixocity, it is not recommended in prevention
against poultry verminous diseases. This compound is inactive in nematodes
and cestodes as Cheaenfa infundibulum and Hymenclepis carioca. It is necessary
fo use doses of 1.000 mg/kg during tweo consecuiive days fo show its activity in
aduli and immature forms of Raillisting tefragona, Railliehna echinobothride and
Raillietina cesticillus, Thereby it is fo use an « an aid taenifuge ».

RESUMEN

Estudio de la actividad antihelmintica y de la toxicidad de algunos compuestos
orgdnicos del estafo. V. El Diclorure de estaiio di-n-octilo.

El Dicloruro de estafio di-n-octiio es el quinto y ullime compuesto orgdnico del
estafio experimentado por los autores. A pesar de su foxicidad peco tmporiante,
no se puede aconsejarlo en la lucha conira las enfermedades verminosas de las
aves de corral, Este producto es inactivo en los nemdiodos y los céstodos como
Choanotaema infundibulum e Hymenelepsis canoca. Es necesario utilizar dosis de
1.000 mg/Kg repetidas durante 2 dias para demestrar su actividad en las formas
adultas e inmaduras de Raillielina telragona, Railliehna echinobothrida y Raillie-

ting cesticillus, Hay que ufilizarlo solo como « fenifugo de socorro ».
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