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Action de la psilocybine sur le comportement
d’un cercopithecinae papio-papio

F. BErMOND et J. BERT

Laboratoire de Neuro-Biologie Faculté de Médecine, Dakar

Regu le 27 Juin, 1968

Version définitive: 4 Novembre 1968

The Effect of Psilocybin on the Behavior of the Cercopithecinae Papiopapio

Summary. The effect of Psilocybin on the behavior of the baboon Papiopapio
has been studied.

Animal watchfulness, as estimated from the E.E.G., is enhanced within the
first five minutes after injection and then is not further modified.

Psilocybin induces a decrease of spontaneous motility.

Conversely, the frequency of eye movements is considerably increased.

This pattern might be explained by alterations of visual perception.

Key-Words: Psychopharmacology — Hallucinogens — Drug Effects — Behavior
Exploratory — Monkeys.

Certaines corrélations ont été établies entre le pouvoir hallucinogéne
d’une drogue chez I'Homme et son action sur le comportement de ani-
mal: chez le Lapin et la Souris par Jacos et al. (1962) et par Jacos et
LaviLrLe (1963), chez la Souris par CORNE et PICKERING (1967).

Dans un précédent article (BERMOND et coll., 1967) nous avons montré
une action spécifique de la Psilocybine (Horiaxy, 1961) sur le cortex
visuel primaire du Cercopithecinae Papio-papio. Ce travail a pour but
d’étudier son action sur le comportement de 'animal.

Outre le comportement moteur spontané, l'analyse de 'E.E.G. du
babouin en contention, antérieurement étudié par BERT et CoLLoMB
(1963, 1964, 1965) permettra d’apprécier de fagon trés précise, la vigilance
de Panimal.

Méthode
Deux types d’expériences ont été réalisées sur des femelles adultes
de 10 kg environ.
1. Sur Uanimal pouvant se déplacer

Le comportement moteur spontané a été étudié sur 9 animaux.

Le singe est attaché avec une trés longue chaine au centre d’un espace
de 160 m?, la longueur de la chaine permettant exploration compléte du
terrain. Celui-ci est divisé en carrés de 1,25 m de ¢6té et 'on note:
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Vemplacement et la durée des périodes en position assise,

les déplacements de 'animal d’un carré & autre,

ainsi que toutes manifestations particulidres; 'observation dure une
heure.

I’animal, sans qu'il soit détaché, est ensuite attrapé, placé dans une
chaise de contention afin de permettre une injection I.V. de 8 mg de
Psilocybine (Laboratoire Sandoz = Indocybm CY 39). Dés Pinjection
terminée, la chaise est ouverte, 'animal s’en dégage spontanément et
immédiatement. L’expérience se poursuit alors jusqu’au retour & un
comportement normal.

Quelques expériences ont été pratiquées, avec une injection I.V. de
sérum physiologique; la capture de I'animal au cours de I'expérience ne
provoque pas de réactions durables de ’animal.

2. Sur Panimal en contention

Les animaux subissent, 8 jours avant expérience, une implantation
chirurgicale d’électrodes. Celles-ci sont placées sur le cortex au niveau
des régions occipitales, pariétales et du vertex.

I’animal est placé dans une chaise de contention et I'on enregistre
PE.E.G. d’une part et les mouvements oculaires d’autre part, 3 I'aide de
deux électrodes sous cutanées placées & un demi-centimétre de I'angle
externe de chaque oeil.

L’enregisirement se fait pendant 2 heures, I’animal recevant une
injection de 3 mg de Psilocybine 4 la fin de la premiere heure.

20 expériences ont été réalisées sur 9 animaux.

Pour éviter que s’établisse une tolérance & la drogue, comme l'ont
constaté JARVIK et CmorovEr (1960) chez le Singe et IsBELL et al.
(1955—1961) chez 'Homme, un intervalle minimum de une semaine
sépare toujours deux expériences.

Les tracés sont ensuite étudiés et I'on détermine:

le nombre de mouvements oculaires,

Pimportance des périodes & tracé synchronisé par rapport aux
périodes a tracé désynchronisé.

Résultats
1. Etude du comportement

Avant Pinjection, I'animal explore la totalité du terrain, se déplace
rapidement, court, tire sur sa chaine fréquemment et essaic de se dé-
tacher; les périodes en position assise sont assez courtes.

La DPsilocybine provoque une diminution immédiate de Iactivité
spontanée; pendant 30 min, la fréquence des déplacements est presque
nulle (Fig.1), I'animal reste assis pendant des périodes beaucoup plus
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Fig.1. Influence de la Psilocybine sur 'activité spontanée de I'animal.
N = fréquence des deplacements

Jongues (des stations assises de 10—15 mn sont fréquentes). Ses mouve-
ments sont plus lents, ’'animal ne court plus. Ses mains ont des mouve-
ments maladroits, ne réussissant plus & attraper la chaine qui le main-
tient. Cependant, ’animal présente toujours des réactions de défense
montrant une conservation de la force musculaire; il reste vigilant, sui-
vant du regard ce qui I'entoure. Il baille souvent, ouvre et ferme la
bouche en passant la langue sur les lévres.

Ces effets sont absolument réversibles; & partir de la 30éme min, la
fréquence des déplacements augmente (Fig.1) et aprés 1 heure ou 1 h
30 selon les animaux, elle est normale.

2. Vigilance

La Psilocybine ne provoque aucune modification des rythmes. Le
paramétre utilisé est la durée des périodes & tracé synchronisé pendant
5 min.

Pendant les 5 premitres minutes suivant'l’injection, la Psilocybine
provoque une diminution hautement significative (au seuil .001) de la
durée des phases synchronisées: §{ = 5.3. Cette action est trés breve
puisque de la 5éme & la 10éme minute la différence n’est plus statistique-
ment significative: ¢ = 1,7.

Si Yon compare pendant une heure la durée moyenne des phases
synchronisées avec et sans drogue, aucune différence statistiquement
significative n’est observée: t = 0,84.
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3. Mouvements oculaires = m.o.

Dés Pinjection, la fréquence et 'amplitude des mouvements oculaires
augmentent considérablement (Fig.2).

Sans drogue l Psilocybine
125

N

100

|

501

—

ot i ! : ! i Smn

Fig.2. Influence de la Psilocybine sur la fréquence des mouvements oculaires.
Cyno 238. Expér. du 6 novembre 1967. Chaque point représente le nombre de
m.o. par minute

L’étude statistique est faite sur le nombre de mouvements oculaires
pendant 5 min (Tableaun).

Tableau. Action de la Psilocybine sur la fréquence des mouvements oculaires (m.o.)
(moyennes établies & partir de 20 expériences)

nombre Nombre m.o. sous Psilocybine
o B de0ala  dela5da dela108d dola3sed
San mn o ssmemn lai0émn lai15é¢mn  la40émn
Da,ns aprés aprés aprés aprés
rogue Pinjection injectiom I'injection Iinjection
m = moyenne 217 461 350 286 223
s = écart type 77 106 100 117 © 85
intervalle de
confiance de 182252 411511 301—399 229343 166—280

la moyenne

Pendant les 10 premiéres minutes suivant 'injection, I’augmentation
de ld fréquence des mouvements oculaires est hautement significative
(au seuil .001).

t = 8,35 de 0 4 la 5éme minute aprés l'injection.

t = 4,69 de la 5éme & la 10éme minute apres U'injection.

La dur
10tme min
trole, chez
minute, as
tous les an
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Cet efls
PEEG. p
mouveme!
sans drogu

Lactio
papio est
genres de
élevées (1t
sante de I

Jovanrs
le babouin
portement
une ataxic

11 est
tracé 15.10.¢
été obsgerve
Evarys (1!
BrapLEY ¢
1EY et B
(1953) no

En ce
résultats

Chez
deli—21
de 43¢
les résult
voisins d
injection
immeédiat
reprcml 1

Chez
désynch:
en Injed’
modifica’



e e i i

R K A e b S

its oculaires

nts oculaires.
le nombre de

its oculaires

ulaires (m.o.)

de la 35& &
la 40¢ mn
aprés
Pinjection

223

85

166 —280

ugmentation
significative

113

La durée de cet cffet est variable; chez certains animaux, dés la
10tme minute, Poculogramme est redevenu identique au tracé de con-
trole, chez d’autres, leffet diminue progressivement. Vers la 40¢me
minute, avec la dose utilisée, L'effet de la Psilocybine est terminé chez
tous les animaux (¢ = 0,77 pour le période comprise entre la 35¢me et la
40¢me minute).

Cet effct est sans relation avec la désynchronisation passageére de
PE.IL.G. puisque celle-ci ne dure que 5 min. De plus, la fréquence des
mouvements oculaires sous Psilocybine est supérieure & celle observée
sans drogue au cours de périodes & tracé entiérement désynchronisé.

Discussion

L action de la Psilocybine sur le comportement du babouin Papio-
papio est comparable & celle observée par divers auteurs chez d’autres
genres de cercopithecinae. CERLETTI (1959), bien qu’as des doses plus
élevées (10 mg/kg) déerit chez le Singe une action sédative et tranquili-
sante de la Psilocybine sur le comportement.

Bvarts (1956) chez le Macaca mulatta et LaguTiNa et al. (1964) chez
le babouin (Papio hamadryas) étudient les effets du L.S.D. sur le com-
portement ct notent également une réduction de l'activité motrice et
une ataxie malgré la conservation de la force musculaire.

1 est également admis que le L.S.D. provoque une modification du
tracé E.I5.G. avec apparition d’un tracé de type désynchronisé; ceci a
été observé par de nombreux auteurs chez divers animaux: chez le Lapin:
Evarts (1957), Kitazan et D. McCasH (1965), Loxco (1967); chez le Chat:
BrADLEY (1957); chez le Singe: Domixo (1960); chez 'Homme: Brap-
1EY et ELKES (1953), TNk (1963), RiNxEL et al. (1952) et GasTauT et al.
(1953) notent une accélération du rythme o variant entre 0,5 et 4 ¢fs.

En ce qui concerne Vaction de la Psilocybine sur le tracé E.E.G., les
résultats sont plus variables.

Chez le Lapin curarisé, CERLETTI (1959) note qu’une injection I1.V.
de 1—2 mg/kg de Psilocybine provoque un rythme régulier de bas voltage
de 4—5 ¢fs avec disparition des ondes lentes et des fuseaux. Par contre,
les résultats de Loxeo (1967) obtenus également chez le Lapin, sont
voisins de ceux observés chez le Cynocéphale Papio-papio, puisque une
injection de 1 mg/kg de Dsilocybine provoque une désynchronisation
immédiate mais trés passageére du tracé E.E.G. qui, dés la 5éme minute,
reprend un aspect synchronisé. v

Chez le Chat, Foxseca et al. (1965) observent le plus souvent une
désynchronisation du tracé sous l'action de 0,15 mg/kg de Psilocybine
en injection intrapéritonéale; cependant, dans quelques cas, aucune
modification n’est observée.
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= Une désynchronisation du tracé est également décrite par Korarix CeRrLETTI.
et al. (1966) chez I'Illomme. — Etude
L’action des drogues psychotropes (Psilocybine, L.S.D., Mescaline) Cof\f‘jt’
g sur le nystagmus physiologique a été étudiée chez PHomme. HEBBARD hallie,
et FIsmer (1966) constatent une augmentation de la fréquence des (Berl.s
1 mouvements oculaires de fagon constante. Doanxo, |
Chez le Papio-papio, étude des effets de la Psilocybine sur les 8 para- . Plante
métres E.I.G., motricité spontance et mouvements oculaires, permet de Lv‘;i’;f]j‘
distinguer deux phases: _ R',{“i(.l..,.
une premiére phase de courte durée, 5 min environ, avec d¢synchroni- agents
sation de I'H.E.G. traduisant une augmentation de la vigilance et Frxi, M.:
i s’accompagnant d’une augmentation de la fréquence des mouvements Da III:)(\'\’

oculaires avec réduction de la motricité spontanée de animal.

Orn:
une deuxitme phase beaucoup plus durable pendant laquelle 'E.E.G. ;;f;u-,:;
3 présente les mémes variations qu’avant Pinjection mais avec persistance GasravT,
3 de Paugmentation de la fréquence des mouvements oculaires ot de la {0&)”1
réduction de la motricité spontanée. Hmm;n—u
1 Deux hypothéses peuvent étre invoquées pour expliquer ces mani- volunt.
e festations: Horyaxy
' soit une action directe de la Psilocybine sur les systémes d’intégration J. exp.
; motrice, ce qui parait peu vraisemblable, ISB;:]I;:;]].! .
: soit une action de la drogue sur les phénoménes de perception visuelle, - H. F_"y:
modifications qui captivent Panimal et dont témoignent les importantes 14,351 .
modifications du potentiel évoqué visuel. : Jacon, J..
Les paramétres utilisés dans ce travail, facilement observables, pou- }I‘n‘;i‘(‘)‘{;’\
vant faire I'objet d’études quantitatives et statistiques semblent con- — Q. Lo
stituer un test chez Panimal, permettant d’apprécier I'activité psycho- expérin:
trope d’une drogue chez 'Homme. JaRvIK, M.
Nous remercions les Laboratoires Sandoz (Bale) qui nous ont fourni gracieuse- :({ ;3‘( :‘,,
ment Psilocybine et L.S.D. KHAZAY, :
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