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L’or, un métal paré de mille vertus

thérapeutiques

Claude Monneret

L 7 or, métal précieux, a depuis longtemps été paré de mille

vertus thérapeutiques. Dés le VIII® siécle, Geber, de son
vrai nom Jabir ibn Hayyan, premier alchimiste musulman, lui
octroyait le pouvoir d’éloigner la vieillesse, lorsqu’absorbé
sous forme de teinture. Un peu plus tard, Avicenne, ou Ibn
Siné&, connu pour son ouvrage médical principal, Le canon de
la médecine, lui accordait le pouvoir
de dissiper la tristesse mais aussi la
faiblesse de lavue. D’'une fagon géné-
rale, I'or, également appelé Léo, sol et
rex metallorum par les alchimistes,
était considéré, au méme titre que
’argent, comme métal parfait, a
I'opposé des fer, cuivre, plomb et
étain vif argent. De lale nom de solaire
dont ils gratifierent nombre de médi-
caments.

Pline I'ancien écrivait dans son
Histoire naturelle : « Puisque I’'or est
inaltérable et éternel, il doit pouvoir
apporter des grands bienfaits au
corps humain. Il suffit de rendre I'or
potable pour pouvoir le prendre sous
forme de potion et ainsi guérir, voire
prolonger la vie. »

L’or en feuilles a été indiqué en
applications sur le visage pour préve-
nir les cicatrices des vérolés, sur le
mamelon pour éviter les gergures et
sur la saignée comme hémostatique.
Les feuilles entraient également dans
la composition de nombreuses poudres comme la poudre de
joie et la poudre pannonique de Charas, généralement dési-
gnées comme cordiales. Ces mémes feuilles servaient a pré-
parer la poudre d’or qui fut expérimentée contre la syphilis [1].

Au XIII® siécle, des alchimistes comme Michael Scot,
Roger Bacon ou encore Arnauld de Villeneuve préconisaient
I’or potable afin de prolonger la vie. Selon eux, I'ingestion de
cet or potable, un liquide obtenu en versant une huile dans
une solution de chlorure d’or, était parée de mille vertus dont
celle de demeurer jeune. Selon leur croyance, 'or potable
était d’autant plus utile a des fins de rajeunissement qu’il avait
été préparé sous les rayons du Soleil et des étoiles dont il peut
capter le pouvoir merveilleux. C’est dans le méme esprit
que le président de la Cour des monnaies, Alexandre de la
Tourette, dédia son Bref discours des admirables vertus de
I'or-potable au roi Henri lll [2].

L’une des victimes de I'absorption quotidienne d’une telle
potion est, sans nul doute, Diane de Poitiers, la favorite
d’Henri ll. Selon Brantdme, six mois avant son déces, elle
paraissait encore trés jeune, comme si elle avait trente ans [3].
Décédée en 1566 a I’age de 66 ans dans son chateau d’Anet
apres avoir été expulsée de la cour de France a la mort du roi
en 1559, elle fut inhumée dans la chapelle sépulcrale du
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Diane de Poitiers, victime de I'or potable...

chateau. Lors de la révolution, le 18 juin 1795, son sarco-
phage fut profané et son corps, ainsi que celui de ses deux
filles mortes en bas-age (5 et 2 ans), jeté dans une fosse creu-
sée pres de I'église. La chevelure de Diane se détacha lors
du transfert du corps et les deux membres du comité révolu-
tionnaire se partagérent des meches en souvenir, mais le
reste de la chevelure fut conservé
dans un médaillon dans le chateau.

En 2010, Philippe Charlier, dont la
spécialité est d’établir les circons-
tances du décés de personnages du
passé, a pu établir sans ambiguité,
grace au taux d’or retrouvé non seu-
lement dans cette chevelure mais
également a la surface des os de son
squelette exhumé, puis identifié de
fagon formelle, que Diane était bien
décédée d’une intoxication chro-
nique a l'or [4].

Au XVI® siécle, on portait I'or en
amulettes pour chasser la mélancolie
et pour se préserver de la lepre [5].

Au XIX® sigcle, le sel d’or(lll),
Na(AuCly), était utilisé pour traiter la
syphilis, tandis qu’au début du XX®,
la tuberculose devient la cible des
sels d’or. Ainsi les Laboratoires
Lumiere, créés en 1902 a Montplai-
sir, produisaient entre autres les sels
d’or, sous forme d’ampoules injec-
tables fabriquées majoritairement a
Lyon (60 % du total, 800 000 ampoules par an).

C’est en 1929 que Jacques Forestier, qui s’était déja illus-
tré avec le Dr Sicard en découvrant les vertus de I'huile
d’ceillette iodée préparée par Marcel Guerbet et Laurent
Lafay, le lipiodol, comme opacifiant [6], découvrit par hasard
que les sels d’or étaient efficaces vis-a-vis de la polyarthrite
rhumatoide de I'adulte. En effet, Forestier avait faussement
formulé que la polyarthrite rhumatoide est, dans la plupart des
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cas, due a un organisme infec-
tieux, donc susceptible d’étre
traitée parles sels d’or, commela
tuberculose et la syphilis.

Ainsi, le 16" mars 1929, il rap-
portait le traitement de la poly-
arthrite rhumatoide par I'injection
intramusculaire d’un sel d’or,
I’allochrysine (un aurothiopropa-
nolsulfonate de sodium a 30 %
d’or), a partir de quinze premiers
malades, a la tribune de la
Société Médicale des Hopitaux
de Paris, résultat qu’il publiait en
1932 dans The Lancet [7].

C’est la premiére fois qu’un
traitement se montrait efficace
pour améliorer nettement les signes et ’évolution de cette
maladie particulierement invalidante. La méthode se généra-
lisa en Europe, plus difficilement aux Etats-Unis en raison
des accidents cutanés et rénaux possibles.

Une seconde génération de dérivés de I'or apparue en
1975, sous forme d’un sel d’or oral, un dérivé aurothio-
glucose, le thio-B-D-(glucopyranosyl)triéthylphosphine-auro-
tétracétate, connu sous le nom d’auranofine et dénommé
Ridauran® aprés approbation par la FDA (US Food and Drug
Administration).

Jacques Forestier (1890-1978).
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Dérivés de I'or en thérapeutique.

Les deux composés, allochrysine et auranofine, se dispu-
térent la vedette pour le traitement de I'arthrite rhumatoide,
avec quelques autres sels comme le thiomalate de sodium.
Selonles conclusions de spécialistes, la plus grande efficacité
des préparations injectables (thiomalate, allochrysine), asso-
ciée au fait qu’elles provoquaient des effets secondaires
mineurs, les fit préférer a I'auranofine, inductrice d’effets
immunosuppresseurs [8].

Ces dérivés de l'or, dont [lefficacité n’apparaissait
qu’aprées quatre a six mois et dont le principal mécanisme
d’action reposait sur I'inhibition d’enzymes essentiels pour
maintenir le niveau intracellulaire d’espéces oxygénées réac-
tives, provoquant ainsi stress oxydatif et apoptose, virent leur
déclin a la fin des années 1980. Jusque-la largement utilisés
dans le monde, ils ont été supplantés peu a peu par le métho-
trexate. Cet abandon a été renforcé par I'arrivée des anticorps
monoclonaux médicaments (MabThéra®, Remicade®,
Orencia®, Cimzia®...), utilisés comme traitement de fond
de la polyarthrite rhumatoide, associés a d’autres médica-
ments plus symptomatiques.

A partir des années 1980, I’auranofine a trouvé un nouvel
intérét dans le domaine du cancer en tant qu’inhibiteur de la
thiorédoxine réductase, une enzyme particulierement indis-
pensable a la croissance cellulaire, et souvent surexprimée
dans les cancers [9-10].
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Par ailleurs, c’est dans un tout autre domaine qu’est
récemment réapparue I'auranofine. Lors d’un criblage de
molécules inhibant in vitro la croissance d’Entamoeba histo-
lytica, des chercheurs californiens ont identifi€ onze molé-
cules actives, dont I'auranofine [11-12]. Elle exerce une
activité ameebicide remarquable, dix fois supérieure a celle du
métronidazole, qui est le seul traitement actuel, non dénué
d’effets secondaires. Rappelons que ce protozoaire intestinal
estl’agentresponsable de la dysenterie amibienne qui est tres
répandue dans les pays en voie de développement dont
I’Amérique du Sud, mais aussi d’abcés amibiens du foie.

L’efficacité de I'auranofine a enfin été confirmée in vivo
dans deux modeles animaux différents. Dans un modéle
murin de colite amibienne, I'administration orale d’auranofine
pendant une semaine, initiée 24 heures apres I'infection, se
montre plus efficace qu’un traitement par le métronidazole
utilisé a la méme dose. Dans un modéle d’abcés amibien du
foie sur le hamster, un traitement débuté quatre jours apres
Iinfection se montre également plus efficace que le traitement
de référence, tant sur la cinétique de croissance parasitaire
que sur I'inflammation délétére développée par I’héte, ainsi
que sur la sévérité des Iésions hépatiques.

L’auranofine est également active contre le Giardia intes-
tinalis [13], responsable d’une parasitose intestinale, la giar-
diase ou lambliase, dont le taux de fréquence augmente en
France, surtout chez I’enfant.

Au vu des résultats encourageants apportés par I’aurano-
fine, en particulier vis-a-vis de I'amibiase, la FDA lui a accordé
le statut de médicament orphelin.
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