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Résumé. En appliquant & un gronpe dathérpsclérens dgés lo thérapie intensive de durdée
relativement courte (B0 jours) & UAslavital, les autenrs démontrent Pinfluence favorable par
ce produit procainigue sur li plupart des troubles appartenant an syndrome humoral,

Les proprictes antiathérogines de cette médication se sont manifestées par une action
antithrombogene, démontrée par Paugmentation de Uhéparinémie endogéne, NMactivation e
I fibrinolyse, la riduetion de la fibrinogéndmie, la diminution de Ilyperfonction thromboey-
taire et le redressement de Pactivité lipoprotéinelipasique.

Des effets plus réduirs ont été obtenus sur les modifications dyshipémiques et dyvsglveo-
protéinémingues,

On arrive & la conclusion de la néeessité d'appliguer systématic
bintrophigue & U'Aslavital dans le teaitement et la prophylasic de |

pnenent lie traitement
wroselirose,

Les nombrenx faits d'observation clinique et expérimentale qui ont fait
Fobjet des recherches des réeentes années ont documenté utilisation large des
substances biotrophiques dans la thérapeutique du vieillissement et des alfections
dégénératives lides a involution de Porganisme [1]—[8]. La supériorité des résul-
tats obtenus par la ehimiothérapie a la procaine, dapres le procédé du prof. Ana
Aslan — en utilisant les produits biotrophiques originanx, Gérovital Hy et Asla-
vital — ont justifié Pextension de application de ces préparations a échelle
internationale. [9]—[17].

La reconnaissance des troubles métaboliques comme facteurs de base dans
la pathogenpse de la dystrophie d'involution et surtout par des affections dégéngé-
ratives justifie Putilisation des produits bintrophiques a action métabolique dans
le traitement et In prévention de Pathéroscelérose [18]-—[21],

En ce domaine il faut souligner le fait que les effets eatrophisants dn Géro-
vital Hy et de I'Aslavital. au niveau des organes plus fréquemment atteints par la
pathologie dégénérative (appareil cardio-vaseulaire, svsteme nervenx. ete.) sont
révelés surtout par des paramitres cliniques et des essais fonetionnels, et moins
par des modifications humorales. On eonnait awjourd’hoi limportanee de Pidenti-
fieation des déviations humorales chez les athéroselérens, ainsi que ln possibilité
d'utiliser les éventuelles corrections qu'on peut obtenir par la médication anti-
athérogene, comme indicatenr de Pefficience de la substance respective,

Etant donné la pathogénie complexe de la maladie, les constantes du milien
imterne cireulant — reflétant les corrélations entre les principaux facteurs patho-
wénigues et lex corrections éventuelles produites par la médication anti-athérogéne
— peuvent donner des indieations préeienses coneernant efficienee de ee traitement.
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Nous nous sommes proposé d’étudier en ee gens les modifications du svndrome
humoral par les indicatenrs complexes, sur un groupe d'athérosclérotiques agés,
sonz Vinfluenee de Ia thérapic biotrophique de conrte durée & I Aslavital.

MATERIEL ET METHODE

Les effets thérapentiques de I'Aslavital ont é1é étudiés sur 43 sujets fgés,
24 3 et 192, entre 60 et 85 ans (la moyenne d'age étant 70 ans), séleetionnés du
point de vue elinique et par des explorations fonetionnelles, comme athéroscléro-
tiques en un état manifeste de maladie, a4 différentes localisations prédominantes
du point de vue clinique,

Le tablean 1 présente la répartition des patients en rapport avee le sexe,
Fage. I'état de T'évolution et la localisation elinique prédominante de la maladie
athéromatense,

Tableaw 1

Reépartition des patienis par rapport su sexe, @ Pige s stade évolutil #1 2 I Jocalisation
fris sdoiminuiite. &b In snaindh
que p

Athéroseld- | Athéroselé- | Athérosele- l Athérosele-

Nombre de vas | rose FOSE COro- FissE e | rose péri-
naire brate | phérigue

3 H ¥ 7 |

L 4 K] |
Total 15 | k1 12 '
Nombre de | |
cas A accidents | | |
vagenlaires | 4 | D

Outre U'examen elinique et fonctionnel, on a effectué un examen humoral
conplexe, par une série représentative de tests de laboratoire. en vue d'appréeier
les modifications de type thrombophilique. la fonetionnalité thromboeytaire, la
dyslipidémie et la  dysglycoprotéinémie:

1. Evaluation de I'activité héparinique du sang — exprimée en unités inter-
nationales/ml — d’aprés la méthode Pieptea [22].

2. Détermination de la eoagulabilité globale du sang par:

a) enregistrement  thrombélastographique (TEG)

b) éprenve de tolérance a Ihéparine « in vitro s (Soulier).

3. Détermination de Pactivité thrombodvnamique thromboeytaire (ATT),
caleulée en partant de la différence entre les amplitudes maximales de 2 dia-
erammes TEG, effectuées simultanément sur le plasma de sédimentation (riche en
plagquettes) et surle plasma rigourensement dépourva de plaguettes par eentrifugation.

4. Détermination de Pactivité fibrinolytique plasmatique [22] par le test
de Ivse des euglobulines (TLE).

2. Bilan lipidique:

a) dozage du cholestérol dans le sérum [23]:

b)) dosage de la lipémie totale [23]:
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¢) appréciation turbidimétrique des bétalipoprotéines du sérum par le test
Burstein (& I'héparine) [23].

6. Détermination de Pactivité lipoprotéine lipasique (LPL) «in vitro» (mé-
thode turbidimétrique).

7. Dosage des hexoses totales et des mueoprotéines du sérum [24].

Les investigations cliniques et humorales ont été effectuées sur les patients
athéroscléreux, autant avant, qu'da la suite de lapplication du traitement
I'Aslavital, pendant 90 jours, d’aprés le schéma suivant: 5 séries de 12 ampoules
d’Aslavital (5 ml), chaque jour une injection intramusculaire, avec une pause de
5 4 T jours entre les sérics. Pendant Uapplieation du traitement on a évitéd d'asso-
cier d'autres médicaments & effets anti-athérogénes ou lipoconvertisseurs.

RESULTATS

Le bilan statistique général de la fréquence des troubles humoraux — méta-
holiques on thrombophiliques — signalés avant le traitement dans le lot d’athéro-
seléreux Gtudiés, est représenté schématiquement dans la fig. 1. On remarque
le grand poureentage de cas i hypohéparinémie endogine (75%), les autres dérégla-
ces humoraux se succédant en ordre décroissant: hyperfonctionnalité thrombocy-
taire (699,). diminution de la LPL «in vitro» (67%,), hypercoagulabilité et/ou
hypofibrinolyse (65°,), hyperbétalipoprotéinémie (62°;), hypermucoprotéinémie
(36°,), hyperhexosémie (519,), hyperlipémie (41%). hypercholestérolémic (25%).

A la suite du traitement & PAslavital on a mis en évidence des modifieations
significatives du syndrome humoral eoncernant la plupart des troubles signalés
au début.

Héparinéme endcgéne

_| Congulaticn-fibrinolyse

| Fonctionnalité thrombocytane
Hexoses totales sériques

| Mucoproteines seriques

| Activite LPL in vitre

Béto-lipo-proféinémie

Lipérme tolale

AT, 5
KRN Cnolesteroléme lolale
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[——— Valeurs physiologiques
EZXERA Troubles nets ou modérés

Fig. 1. — Pourcentagze des troubles métaboligues et throwbophiliques avant
traitement, dans le groupe des arhéroseléreux  investigndés,

1. Liaectivité antieoagulante de type héparinique du sang exprimée en unités/
ml — diminuée chez la plupart des patients, apparait nettement influeneée par
la thérapie & I'Aslavital. Apres 5 séries de traitement on constate une diminution
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significative du nombre de eas dhypohéparinémie nette ou modérée, ainsi gue
laceroissement significatil des valeurs movennes d’héparinémie endogene (fig. 2.
tableau 2).
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Héparinémie

EZZZZZ3 Hypohéparinémie modérée
SXSININ Hypoheparinémié netie

0 - = 7
Avant traitement Apres 5 series dinjections
& I'Aslavital

Fig. 2. Valears individuelles ot movennes de Phéparinémie endozéne chez Jes
atheérosclérens, avant et apres le traitement biotrophipue & TAslavital.

Tatlean 2

Evaluition alisligue de Veifet de la ihérapie sar Plidparinemie endogine cliee
Ies athéroseléren

Hypoliéparinémie [ Heparinémie
déerie nerte tormale
[{2—4 Umdy| (< 2nnt) | (>4 Umly

|'-|1.'rrv1§l:|;'_- iles

cas avant trai-

tement 28 16,3 2
Pourcentage des

v apres traite-

et 15,5 25,4 ]
Différence e |
[Iullrl‘l'lltu'_:l' 9o s 475
Signification e

In différence [ 1 X i} g | P 0

2. Laection favorable de 'Aslavital sur les troubles thrombophiliques cher

les athéroselerenx s'est conerétisée d'une part par o diminution remarquahle
du nombre des sujets & hypercoagulabilité plasmatique et 'on hypofibrinolvse,
apris Papplieation du médicament (tableau 3. fig. 3). ot d'awtre part par lo
diminution significative de Uhyperfonetionmalité thromboevtaire, pour un pour-
centage élevé de eas (tableau 3. fig, 4).
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On remargue tout spéeialement T diminntion significative des valeurs
moyennes concernant le TLE, ainsi que la diminution des valeurs moyennes de AT
I hyperfibrinogénémie apparait aussi favorablement influencée dangs un nombre
important de cas, fait démontré par la réduction de Pamplitude maximale de la
valeur du TEG sur le plasma déponrva de plaguettes.

Avanl raitement

Apres {rpitement

EZZ23 Hypercoagulabilité et fou o . |
hypofibrinolyse . Avant trodement Apres traifement
Coagulabiié et fibrinclyse

normales
Fiuz. 3. Influence de la Il;--r.;;lh- Iliurruyhililu- sur les troubles thrombo
philiques  ¢her les athéroselérens.

Avant troitement

Apres iraitement fi

Hyperfonction thrombo-

Dﬁvun' Apres
cytaire treitement troitement

Fig, 4. — Influenee dde la thérapie biotrophique sur Paetivite thrombody-

namigue thromboevtaire chez les athéroselirens.

3. Comparativement aux troubles de tyvpe thrombophiliques of hypohépa-
riniques, les modifications humorales dysmétaboliques (dyslipémie et dysglyeo-
protéinémie) apparaissent moins influeneées par la thérapie de courte durie i
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Tablean 3

Evaluation statistique de Peflel de la théraple & A<lavital sur la trambophilic ot
I"hyper i lité th boeytaire eher les sthiruselérens

Hypercongulabilité | Hyperfonetionna-

plasmatigue globale lité thromboey-
et on hypofibrinalyse taire
I NTT, = 30 mm

rb k20 mm oet/on
fom G0 mm TLE = 1R

Poureentage des
snjfls avint
trattement
Pourcentage les
sujets aprig
traitement 82,0
Différence o
Signification

de la différenee p o 001 P o=

| i G5

Hexgses fotales
XD

Avant
traitemeni

5. - Effet ide la théra-
Aslavital sur le méta-
1w glyeoprotéigue chez
les athéroselérenx,

Apres
travdement

[ Glycoprotéinemie normale
Hyperglycoprotéinémie

Tablvan 1

Evalustion sististique conceennnl Pelfet de Ta thirapie boteophique sur
Ie métabolisme  glycoproteique chee led alhéroseléren s

no=29 cas & Hexase | Mueaprotéines
disglyeroprotéingd- totale stFiges
mie initinle

Valeurs movennes |

avant traitement ‘ 143 mg", 19,2 me2,
Valenrs moyennes

apris traitement | 123 mg, LT met,
Différence @, 14 20

Signification e
Ia différence < 0,10 P I
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I'Aslavital. Quoique 'on eonstate une diminution du nombre de cas 4 niveau éleve
d’hexosémie totale et de mueoprotéinémie (fic. 5), ainsi qu'une diminution des
valeurs movennes et individuelles de ces constantes, les modifications mentionnées
ne paraissent pas significatives au point de vue statistique (tableau 4). De méme,
bien que les valeurs moyvennes et individuelles concernant 11 patients & hyper-
cholestérolémie et 15 cas & hyperlipidémie totale aient présenté des améliorations
a la suite du traitement, la différence par rapport aux chiffres initinux n'est pas
signifieative au point de vie statistique (tableau 5).

4. Enfin. il faur remarquer effet nettement favorable de I'Aslavital sur
I'activité lipoprotéine-lipasique «in vitro» chez les athérosclérotiques. A la suite
du traitement on constate une angmentation significative de Pactivité de clarifi-
cation plagsmatique (tablean 5).

Tablian 5

| £ o vperbétali- Hypolvpo-
2= .| Hypercholes- Hyperlipémie i, frrh'e_t '!' | Fp ! 'I"
n vas de disli- | t&roléimie to = itnls poprotéing- | proteine li-
vie initiale | 2 - mie {Burstein) | pasémic
| m=11 eas tale ] 17 eas Y | o :
2 n= 17 ras n =29 caz
2 |
Valenrs |
MOFEnnes avane 278 mg, SIH me®, b2 b,
traitement =BG =g B P L AL 50 k=11b
Valeurs |
movyennes apres 245 mgY, | 780 mg, 17 n
traitement L | 14,260 085 1
Différenee v, 11,7 4.8 — 10

Signifieation e la won sienifieatif | non sienitieatii | non significatii | g g
ilifférence |

DISCUSSTONS

En étudiant Pensemble des résultats obtenus, on remarque Peffet net du
traitement biotrophique de courte durée sur les multiples troubles dans le cadre
du syndrome humoral athéroselérotigue.

La stimulation de Pactivité héparinique du sang, ainsi que le freinage de la
tendanee thrombophilique et de Phyperfonetionnalité thromboevtaire ont consti-
tié — pour le ot dathérosclérotiques considérés — les eritéres majeurs  pour
apprécier Naction antiathérogéne de 'Aslavital.

L'importance de I'acervissement du niveau de 'héparinémie endogine, sous
I'influenee de la thérapie biotrophique, doit &tre appréciée & la lumitre de Iétroite
corrélation entre I'hypohéparinémic et I'dge avancé |20, eritére d'iige biologique
qui expligue le développement du syndrome dysmétaboligue ehez les patients
dwés, méme en Pabsence de athéroselérose manifeste,

Dautre part, le probleme intéresse aussi la prévention et le traitement des
aceidents vaseulaires thrombotiques chez les athéroselérenx, et Putilisation de
la thérapie anticoagulante.
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Etant donné le temps relativement court d’applieation du traitement, I'acerois-
seent de Phéparinémie s'explique plutot par la mise acerue en liberté des dépits
intracellulaires existants, que par une stimulation hémato-poiétique des héparinoeyvtes,

La tendance vers la normalisation de Thyperfibrinogénémie, signalée chez
certiins patients. ayant comme conséquences la diminution de Phyperpolymérisa-
tion, de la copréeipitation de lhéparine et de la formation des complexes « héparine-
fibrinogine » peu solubles. pourrait également expliquer la normalisation de
I'hiéparinemic endogene, an moins dans certains cas.

Léquilibrage du status thrombophiligue s'est réalisée surtout par acerois-
sement de activité fibrinolytique plasmatique et moins par la normalisation
de Uhypercongulabilité  plasmatique.

La tendance an redressement de Péguilibre des protéines du sérum — remar-
quée depuis longtemps pendant le traitement an Gérovital Hy — pent expliquer
la stimulation de Pactivité LPL chez les athéroselérotiques trastés,

L'efficience plus réduite de la thérapie i UAslavital sur les modifications
dyslipémiques ot dysglycoprotéiques (pour le groupe étudié) nous parait étre due
an poureentage plus réduit des déréglements de ee type, ainsi qu'a leur degré réduit
d'intensité. La reprise de Pétade sur un groupe de patients sélectionnés en ee sens
(avee prédominance des troubles métaboligues) s'impose.

CONCLUSIONS

L'expérimentation du  produit procainique activé — PAslavital — sur un
groupe d’athérescléerenx agés, par une thérapie intensive de durée relativement
courte (90 jours) a démontré la possibilité d’influencer favorablement la plupart
des troubles appartenant au syndrome humoral athérosclérotigne.

Les propriétés thérapeatiques anti-nthérogenes de 'Aslavital se sont mani-
festées par une action antithrombogine, démontrée par Iaceroissement du nivean
de héparinémie endogiéne. la stimulation de Vactivité fibrinolytique plasmatigue,
la réduction de hyperfibrinogénémie et la diminution de hyperfonetionnalité
thromboeytaire. A celles-ci on doit ajouter Ieffet de redressement de Iactivité
LPL o in vitro» chez la plupart des patients athéroselérenx.

Nous estimons que les effets plus réduits obtenus sur les maodifications dvsiné-
taboliques — la dyslipémie ot la dysglveoprotéinémie — dans le groupe étudié
nécessitent des études nouvelles sur des lots de patients sélectionnés & cet effet,

Lapplication systématique de la procainothérapie, avee le produit biotrophi-
que roumain, simpose dans la pratique courante comme une méthode supérienre
de prophylaxie et de traitement de Pathéroselérose,

Summary. The authors applied the intensive therapy with Aslavital for o relatively short
periml of time {90 days) to a group of aged atherosclerotic putients and proved the favou-
rable influence of this procaine — based product on most of the troubles specific to the
humeril syndrome,

The antithrombogenous effect was pointed out by the inereased endogenous hepurine
levels, wetivation of fibrinolysis, reduction of fibrinogenemy, diminution of thromboeytic
hyperfunction and normalisation of lipopreteinlipase activity: the antiatherogenous proper-
ties of this medication were thus proved,
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The dyslipemic and dyselycoproteinemic changes were less influenced by this therapy.
The authors eoneluded that the biotrophic treatment with Aslavital should be syste-

matically nsed in atheroselerosis, both curatively and prophylactically.
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