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ÉTUDE EXPÉRIMENTALE 

SUI\ 

L'ACTION PHYSIOLOGIQUE ET TOXIQUE 

DE LA CODEINE 
COMPARÉE A CELLE 

DE LA NARCÉINE ET DE LA MORPHINE 

AVANT-PROPOS. 

DIVISION DU SUJET. 

Nous avons entrepris dans le laboratoire de M.le pro
fesseur Béclard, d'après les conseils et sous la direction 
de M. le Dr Laborde, des recherches expérimentales rela
tivement à l'action physiologique et toxique de la codéine 
comparée à celle de la narcéine et de la morphine. 

Nous offrons à nos juges les résultats deces recherches. 
Des trois alcaloïdes médicamentaux de l'opium, la 

morphine, la codéine et la narcéine, celui qui est le plus 
en usage après la morphine, c'Pst la codéine. Il fut 
même un temps, peu éloigné de nons, où la codéine jouis
sait d'une faveur exceptionnelle à cause du brevet spécial 
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d'inoocuité relative que lui avait décerné l'observation 
empirique. C'est particulièrement dans la thérapeutique 
des maladies des enfants que la codéine était préconisée 

et employée. 
CepAndant les recherches de physiologie expérimentale 

appliquée::; à l'étnde des substances médicamenteuses; 
recherches inaugurées par notre excellent physiologiste 
M. Cl. Bernard,pouvaient déjà faire pressentir que la pré
tendue innocuité attribuée à la codéine n' étail pas aussi 
réelle que l'avaient d'abord cru les cliniciens. En effet, 
dans \a nomenclature des alcaloïdes de l'opium, dressée 
par M. Claude Bernard au point de vue de l'action con
vulsivante relative, la codéine tient un rang qui la rap
proche singulièrement des principes dont l'action con
vulsivante constitue la qualité essentielle à l'exclusion de 
toute v.ert.u hypnotique ou soporifique. 

Les recherches ultérieures de M. le D' Laborde ont 
montré ce que ce pressentiment avait de fondé. A la 
suite d'une étude expérimentale sur l'action physiologique 
compa.rée des alealoïdes médicamenteux de l'opium, 
étude que nous nous proposons précisément de complé
ter aujourd'hui. M. Laboràe a fait voir que la prétendue 
innocuité de la codéine était, pour ainsi dire, l'effet d' un6 
illusion, et tenait à ce que l'accoutumance de ce médica
ment rétablissait très-rapidement, tandis que la mor
phine provoque dès les premières et les plus inférieures 
doses, des accidents qui mettent immédiatement en garde 
le thérapeute, et lui imposent la prudente nécessité de 
s'arrêter dans L'administration de cette substance. 

Lorsqu'on poursuit en effet l'expérimentation compa
rative sur ce terrain, on ne tarde pas à voir se manifes-
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ter des symptômes qui, du côté rle la codéine, traduisent 
un mode d'acti)n particulièrement toxique et s'exprimant 
par des phénomènes convulsifs . 
. -. C'est dans le but de mettre plus en relief encore cette 
action jusqu'ici méconnue d'un médicament dont l'usage 
est encore très-répandu que nouH avons entrepris ces 
recherches. 

Nous nous sommes surtout proposé de faire servir à 
la pratique, les résultats de cette étude physiologique et 
nous espérons y être parvenu. Pour cela il importait sur
tout de bien rnontrer la différence d'action au point de 
vue de la toxicité des trois substances médicamenteuses 
dont l't•sage est le plus habituel en thérapeutique : la 
morphine, la codéine et la narcéinü: c'est ce à quoi nous 
nous somrr.es appliqué. Nous avons particulièrement in
sisté sur le parallèle entre la codéine et la narcéine parce 
que cette dernière, pour des motifs tout matériels et que 
nous ferons bientôt ressortir ,est injustement délaissée au 
grand préjudice des applications de la médecine pra
tique. 

Quant à la morphine, notre tâche sera facile, car elle 
a été en grande partie remplie au point de vue qui nous 
occupe par MM. Calvel et Laborde .. 

Afin de suivre autant que possible ces auteurs sur le 
terrain où ils se sont placés, nous avons cru devoir ëtu
dier l'action physiologique de la codeine, non-seulement 
dans ses effets immédiats,et pour ainsi dire à l'état aigu, 
mais encore dans ses effets chroniques: nous avons donc 
essayé, toujours appuyé sur les faits expérimentaux, de 
tracer un tableau du codéinisme chronique. Il ne nous 
appartient pas de faire ressortir l'intérêt d'une pareille 
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étude mais, si nous so·mmes parvenu à montrer le parti 
que peut tirer la pratique des résultats fournis par nos 
recherches, nous aurons atteint notre but. 

Ces quelques lignes d'introduction indiquent le cadre 

de notre travail. 
Une première partie sera consacrée à l'étude expéri-

mentale comparée de la codéine, avec la morphine d'un 

côté, la narcéine de l'autre. 
Dans une seconde partie, nous essayerons de tirer 

des résultats de cette élu de préalable, les déductions ap

plicables à la médecine pratique. 

CHAPITRE PREMIEH. 

De l'action physiologique comparée de la codéine 
avec celles de la morphine et de la narcéine. 

ARTICLE PREMIER. 

Exposition des faits. 

·l·:i Dans un sujet jusqu'à un certain point nouveau comme 
celui-ci, nous avons cru que le meilleur moyen de bien 
poser les questions que nous nous proposons de résoudre 
c'est de donner immédiatement la relation pure et simple 

de nos expériences. 
Dans l'observation de ces faits expérimentaux nous 

nous sommes particulièrement attaché aux phéuomènes 
essentiels qui caractérisent les modifications des grandes 

.. ·.: .... 
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fonctions de l'économiP et en particulier celles du sys
tbme nerveux; et nfin de bien faire ressortir le contraste 
gui existe entre l'action respective des trois alcaloïdes 
dont il s'agit, nous avons rapproché les unes des autres les 
expériences réalisées dans des conditions absolument 
identiques qui se rapportent à ces trois substances. 

Comme nous avons surtout en vue la codéine, c'est 
par elle que nous allons cotnmencer. 

ExPÉRIENCE 1.- Injection sous-cutanée de chlorhydrate de codéine aux 
doses de 5, Hl, f5 centigrammes. 

Lapin vigoureux. Le 8 février, à 4 h. 20 m., injection sous la 
peau du dos cie 0,05 centigrammes de chlorhydrate de codéine en 
solulion cians 5 centimètres cubes d'eau distillée. 

A 4 h. 45 le ]apin présente des fr·émissements convulsif3; les 
contractions affect~nt la for·me de décharges à chaque mouvement 
provoqué ou spontané. Les mouvements réflexes sont très-exa
gérés. 

Il y a de l'hyperesthésie et de l'analgésie. 
La respiration est accélét·ée. 

A 4 h. 45 m. nouvelle injection de 0,05 centigrammes de co
déine. 

Immédiatement après l'inJection, la respiration se ralentit, le 
sommeil survient. Ce somme1l est interrompu par des convulsions 
cloniques, la pupille est contractée; le lapin fait des soubresauts 
au moincire contact; l'analgésie est rwtable; sous· l'influence de 
contractions tf.tani1ues, la respiration se suspend. 

A 5 h. 10 m. accès tétanique complet; le lapin tombe sur le 
côté gauche, en opistothonos, les mnnbres antérieurs portés en 
avant, les postérieurs pr·ojetés en arrière, la tête fortement rejetée 
sur le dos, les yeux révulsés, la pupille très-dilatée. Par inter
valles survjent un peu de sédation pendant laquelle les muscles 
ne sont plus contracturés; puis nouveaux accès, semblables au 
premier, à cela près qu'ils se terminent par des mouvements de 
galop sur place. 

Barnay. ! 
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La pupille contractée pend;mt les rémissions reprend sa dilata

tion extrême pendant les accès convulsifs. La respiration, comme 
suspendue pendant le~ convulsions, est haletante dan3les moments 
de sédalion; nystagmus; anémie de la conjonctive et de l'o-

reille. 
L'animal a de l'hyperesthésie et de l'analgésie; si on touche la 

peau avec une épingle, on détermine des contractions réflexes; 
mais si, maintenant le contact de la peau avec l't.pingle, on enfonce 
celle-ci avec précaution et sans secousses, on ne détermine aucun 
mouvement. On provoque le retour des accès en e1.citant fortement 

l'animal. 
f) b. 30 m.- Les symptômes se sont amendés. 
6 h. -Le lapin commence à pouvoir se tenir sur ses membres. 

Il est abandonné à lui-même. 
9 février. Le lendemain, le lapin ne paraît pas trop se ressentir 

de l'expérience de la veille; il a mangé; il lui reste beaucoup 
d'analgésie, on peut impunément lui écraser ln queue entre les 
ongles; il ne paraît nullement en souffnr. 

2 h. 45 m. -Injection de O,Of> centigrammes de chlorhydrate 
de codéine (même solution). 

Cette première injection ne détermine comme la veille que de 
l'hyperesthésie, un peu de tremblement convulsif et des soubre-

sauts. 
A 3 heures, injection d'une nouvelle quantité de 0,05 centi-

grammes de chlorhydrate de codéine. 
Immédiatement après l'injection, le lapin a des spasmes ; la 

.i>upille qui était dilatée d'abord se. contracte beaucoup ; hyperes

thésie notable. 
3 b. 20 m. -Accès tétanique semblable à celui de la veille. 
3 b. 40 m.- Nystagmus, cornée insensible pendant les accès 

convulsifs. 
i b. t5 m.- L'animal est de nouveau sur pied. 
Le !0. -Le lapin a repris son attitude à peu près normale et a 

mangé d'assez bon appétit. 
3 h. 5 m. -Injection en une seule fois de 0,10 centigrammes 

de chlorhydrate de codéine en solution dans 1 c. c. d'eau . 
. 3 h. ~0 m. -Un peu de contraciion de la pupille; les mouve-

ments réOexes s'exagèrent. 
3 h. 40 m.- AccèR tétaniques semblables à ceux des deux jours 



-ii-

précédents, aYec cette particularité qu'il y a émission involontair~ 
d'urine et de matières fécales pendant les accès. 

4 h. 20 m.- L'animal ne présente plus d'accès tétaniques, mais 
seulement quelques con vu 1sions légères. 

4 h. 30.- Nouve11e injection de 0,05 centigrammes de codéine. 
Un sommeil profo.1d survient. 

4 h. 40 m. -La pupille se contracte; il y a du mâchonnement; 
les mouvements réflexes s'exagèrent de nouveau. 

oh. fO m. -Nouvel accès peu comidérable suivi bien1tôt d'un 
autre très-intense, pendant lequel la violence rle la contracture 
fait que le lapin se brise une incisive. Cet accè' se termine par une 
résolution mu cu1aire complète. La respiration est susprlndue, le 
cœur extrêmement lent; au: bout d'une minate, l'animal a une 
inspiration courte et brusque, suivie d'autres de plus en plus 
rapprochées ; les pulsations du cœur augmentent aussi rapidement 
de nombre. 

5 h. 40 m. -Les accès ont disparu, il ne reste que de la som
nolence. 

Le 11. On ne fait pas d'inj~ction ; le lapin a dès le matin repris 
son attilude normale, mange bien et ne paraît nullement souffrir. 

Le 12. 3 h. 20. -Injection de 0,1 o centigramme!i de chL de cod. 
en solution dans 8 c. c. d'eau dist. 

4 h. - Accè.s tétanique peu intense. 

4 h. i5 m. -Nou,·el accè très-violent terminé par la mort. 
Autopsie. -Les poumons présentent des ta('hes apoplectitor-

mes, surtout à la surface de l'organe, avec congestion de tout le 
tissu et emphy ème disséminé. 

Dans le rœur caillots asphyxiques dans les cavités droites. 
La ubstance du cerveau est très-notablement anémiée. La 

moelle épinière n'a pas été examinée dans ce ca~, mais l'examen 
qui en a été fait àans toutes nos autr~s obsrrvations nous permet 
d'affirmer que c'est également l'anémie qui domine dans la moelle 
comme dans le cerveau. 

Ce fait met surtout en relief les effets de l'action de ]a 
codéine sur }f~ système nerveux central. Le phénomène 
capital sur lequel l'attention doit se fixer, c'est Ja forme 
convulsive, et il est permis de dire tétaniformc des acci-
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denls, aussitôt que l'on atttint une dose un peu élevée. 
Il importe de rémarquer, à propos de la dose, que la 
plupart des animaux et même le lapin, malgré sa grande 
susceptibilité nerveuse, tolèrent des quantités relative
ment très-grandes, non-seulement de l'alcaloïde dont il 
s'agit ici, mais de morphine et en gfnéral des alcaloïdes 
de l'opium; quand nous disons <<relativement», nous 
avons en vue ce qui se passe pour l'espèce humaine 
avec laquelle la comparaison, en dehors de toute condi-

" tion du reste, n'est possible qu'en 1enant compte de ces 
différences dans la tolérance de la substance médica
menteuse. 

Quoi qu'il en soit, à une dose inférieure,celle de 5 cen
tigrawmes par laquelle nous avons comrnencé, on voit 
déjà apparaître une exagération très-notable des actes 
réflexes qui annoncent la tendance à la production d'ac
cidents convulsifs confirmés; ceux-ci éclatent dans toute 
leur violence aussitôt qu'ora renouvelle cette dose, à de 
courts intervalles, et surtout lorsqu'on la porte d'emblée 
à 10 ou 15 centigrammes. Cette dernière est à peu près 
constamment mortelle. 

Nou~ reviendrons en détail snr l'analyse de certains 
s~rnptômes qui méritent l'attention, non-seulement au 
point de vue physiologique, mais pratique, tels que, par 
exemple: la dilatation pupillaire se produisant dans ces 
conditions au lieu de l'atrésie, qui est un effet habituel de 
l'action des opiacés sur le sphincter pupillaire; ce que 
nous devrons surtout montrer, quant à pré3ent, c'e5t 
l'action convuls~vant~ de la codéine mise en regard des 
effets de la morphine et de la narcéine, effets que volit 
rcvéler parallélement les expériences suivantes. 
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Eu. II. -Injections sous-cutanées "succe~sives de 5, lO, t5 centigr. 

de rhlorhydrate de morphine. Effets sur le système nerveux. Pas de 
phénomènes convulsifs. 

Lapin vigoureux absolument semblable par la taille et le volume 
au précédent. 

20 février, 5 heures.- Injection de0,05 centigrammes de chlor
hydrate de morphine en solution dans 3 cc. d'eau distillée. 

5 h. tO m. -Sommeil. 
5 h. 30 m. - Le sommeil persiste, mouvements réflexes peu 

exagérés, analgésie. 
5 h. 30 m. -Nouvelle injection de 0,05 centig. de chlor. de 

morphine. 
5 h. 45 rn. - Sommeil profond, analgésie à peu près complète 

proslr·ation, un peu de mouvements réflexes. 
6 heures. - An~lgésie complète, sommeil profond. 
21 février. -Le lapin a repris son attitude normale, le matin 
mangeait avec appétit, la sensibilité était revenue. 
2 h. 20 m.- Injection de 0,05 centigr. de chi. de morphine; 

somnolence, un peu d'analgésie . 
. 2 h. 45 m. - Nouvelle injection de 0,05 centig. de chi. de mor

phine. 
3 h. 30 m. -Le lapin est dans un sommeil profond, où il re

tombe prom!Jtement quand on l'en a arraché. L'analgésie est pres
que complète, cep~ndant l'animal paraît moins prostré que la 
veille. 

22 février.- Le lapin a repris son attitude normale; il a mangé; 
la sen~ibdité est en partie revenuP. 

3 h. 50 m. -On lui injecte en une seule fois O,tO cent1g. de 
chl. de morphine. Sommeil, analgésie. 

5 heures.- Nouvelle injonction de 0,05 centig. Sommeil, anal
gésie complète. 

23 février.- On ne fait pas d'injection. 
'24 fénier. - Le lapin est revenu à son état normal, appétit 

très-bon, sensibilité revenue presque complètement. 
3 h. 30 m.- Injection de O,t5 centigr. de chJ. de morphine. 
4 h. 30 m. -Sommeil profond, presque pas de mouvements 

réflexes, analgésie à peu près complète. 
Abandonné à lui-même, l'animal est dans une protonde som

nolence et une immobilité complète. 
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Telle est Ja reproduction exacte de l'expérience qni pré
cède, avec cette différence unique que la morphine a 
remplacé la codéine; or, on le voit, il y a dans les ma
nifestations respectives de l'action des deux alcaloïdes une 
différence complète, tandis que dans le premier cas, ce 
sont les phénomènes d'ordre convulsif qui dominent, 
dans le second, c'est l'hypnotisme et une stupeur plus 
ou moins profonde, l'analyse complète, mais sans appa
rences de symptômes convulsifs; c'est à p~ine même si 
les actes réflexes présentent une exagération notable. 

De plu~, l'animal a parfaitement survécu à l'adminis
tration de la dose de in centigrammes, puisque nous 
avons pu poursuivre sur lui l'expérience de façon à faire 
voir à quelle dose de morphine il fallait arrive!' pour pro· 
duire la mort. 

C'est ce que la suite de l'observation va nous montrer. 

Suite de l' expérien~Je 11. 

Après un jour de repos l'expérience est repri"e le 26 février. 
L'animal a récupéré son attitude normale et sa bonne santé 

apparente. 

4 heures.- Injection de 0,15 centigr. de chi. de morphine en 
une seule fois. 

4 h. 15 m. - Sommeil, un peu d'analgésie, mouvements ré
flexes peu accentués. Ces mouvements sont lus marqués à mesure 
que l'on s'avance de la partie postùieure vers la partie antérieure; 
comme du re.,te cela a été remarqué les jours précéd.ents. 

4 h. 25 m.- Nouvelle injection de 0,05 centigr. Somme] pro
fond, analgésie complète; on arrive diffic!lement à évlille~ l'ani
mal, et malgré les mouvements réflexes que détermine le contact 
d'une épingle il retombe vite dans sa somnolence. 

4 h. 50 m. - Nou,·elle injection de 0,05 centig. Pas de modifi
cation appréciable. 
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5 b. i5 m. - Nouvelle injection de 0,05 centig. Immédiatement 
après l'injection, le lapin paraît se réveiller un instant, mais il 
retombe promptement dans la somnolence ei ]a stupeur. 

5 h. 40 m. - Injection de 0,05 centigr. EYLag~ration considé
rable des mouYements réflexes, sommeil profond. 

6 heures. -Injection de 0,05 centig. Lê lapin se réveille et 
marche, mais avec quelque difficulté, mouvements réflexes de 
plus en plus accentués. 

6 h. 20 m.- Le lapin retombe dans son immobilité; un con
tact bru que l'en arrache et à chaque instant il change de place 
spon tan émen t. 

27 février, 3 heures.- On débute par la dose de 0,30 centig.; 
analgésie presque complète; réflexes très-augmentés. 

4 heures. - Injection de O,tO centig. Analgésie complète. Le. 
sommeil continue. 

4 h. 30 m. - lnject!on de O,fO centig. Immédiatement aprè~ 
l'injection, prostration extrême et pendant quelques minutes, pas 
de mouvements réflexes. 

5 heures. -Injection de 0,05 centig. Ce qui fait une dosd totale 
de 0,05 centigrammes. A ce moment la prostration est complète, 
les mouvements réflexes sont très-considérables. Paralysie du 
mouvement volontaire, l'animal ne dort pas puisqu,il exécute des 
mouvements réflexes dès qu'tl voit qu'on s'approche pour le tou
cher; il paraît sous l'influence d'une hallucination, ce dont on 
juge par son air effrayé et ses efforts pour fuir. 

28 février. - L'appétit du lapin est plutôt augmenté que dimi
nué, cependant depuis le commencement de l'expérience l'animal 
a beaucoup maigri. La sensibililé est presque complètement 
revenue. 

3 b. 30 m.- Injection de 0,50 centigr. de chl. de morphine 
en solution dans t2 cc. d'eau distillée. Sommeil, mouvements 
réflexe:; exagérés. · 

4 h. 30 m. - Nouvelle injection de 0,20 centigr. Ralentisse
ment des mouvements respiratoires, analg~sie. 

5 heurts. -Parésie des mouvements, diminution des actions 
réflexe~, efforts infructueux pour fuir, les mouvements respira
toires sont très-accélérés. 

5 heures. -Nouvelle injection de 0,20 centigrammes; violents 
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efforts pour fuir, air extrêmement effaré: a·nalgésie complète, 
très peu rle réflexes. 

5 h. i5 m.- Convulsions, contracture des muscles de la nuque, 
puis accès tétanique en opisthotonos et mort. 

Ainsi tandis que 15 ceutigrammes, de chlorhydrate de 
codéine ont suffi pour tuer un lapin, un autre dé même 
taille, a pu supporter successivement les doses de 15, 
puis 40, puis 65 centigrammes de chlorlJydrate de mor
phine, et il en a fallu 90 centigrammes pour Je tuer. 

Il importe de remarquer en même temps (car c'est 
surtout ce point que nous avons en vue), que ce n'est 
qu'à cette dose énorme de 90 cenligrammes et quelques 
instants avant la mort que les phénomènes convulsifs se 
sont produits. Il est vrai qu'une certaine excitation avait 
dAjà été amenée par des doses déjà élevées mais inférieu
res à la dernière, et que les réflexes avaient une ten
dance à s'accroître ; c'est là d'ailleurs un des effets habi
tuels de la morphine. Les phénornènes convulsifs ne 
sont pas du reste complètement étrangers à son action 
rnên1e en dehors de la période terminale, ainsi que l'a 
montré dans sa thèse sur le inorphinisme, M. le Or Calvet; 
mais ce qui est certain, ce qui est évident, d'après les faits 
expérimentaux qu'on vient d'avoir sous les yeux, c'P.st 
que la forme C(\n vulsive des accidents est exceptionnelle 
avec la morphine, tandis qu'elle constitue pour ainsi dire 
le fond et l'a clion de la codéine. 

Poursuivons le contraste en étudiant expérimentale
ment l'action de la narcéine en nous plaçant exactement 
dans les mêmes conditions que dans les deux cas précé
dents. 
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ExP. III. -Injections sous-cutanées successives de a, iO, {5 centi
grammes de narcéine.- Effets sur le système nerveux. Pas de traces 
d'accidents convulsifs (·l). 

Lapin vigoureux, tout à fait semblable par la taille et le volume 
aux deux précédents. 

2 h. 45 m. - Injection hypodermique de 0,05 centigrammes de 
narcéine en solution dans 8 cc. d'eau, avec addition d'une goutte 
d'acide chlorhydrique pour favoriser la solution; pas de modifica
tion appréciable. 

3 h. 15 m. -Nouvelle injection de 0,05 centigr.; anémie assez 
notable de la conjonctive et de 1'oreil1e, un peu d'anesthésie. 

4 h. t5 m. - Troisième injection de 0,05 centigr. Sommeil, 
anesthésie et un peu d'analgésie. 

5 h. 15 m.- Quatrième injection de 0,05 centi-gr. Anesthésie, 
pupille très-dilatée, sommeil. 

L'anesthésie est assez notable depuis la dose totale de 0,15 cen
tigrammes pour que l'on puisse toucher pendant le sommeil de 
l'animal la cornée avec une épingle sans qu'il y ait de sa part la 
moindre réaction. 

6 heures. - Le lapin se réveille un peu, puis il se rendort aus
~ltôt; il présente en un mot l'attitude si bien décrite par M. Claude 
Bernard, des animaux qui sont soumis à l'action de la narcéine •. 
Sommeil tranquille, sans être profond, puisque l'animal se ré· 
veille pour ainsi dire à volonté pour retomber ensuite dans son 
sommeil. 

N'ayant à notre disposition que 20centigr. ~e narcéine, 
nous n'avons pu pousser plus loin l'expérience, mais 
elle suffit pour le but que nous nous proposions qui est 
de montrer que, aux mêmes doses, administrée de la 
même façon, en un mot, dans des conditions absolument 

(1) On sait toutes les difficultés que l'on a à se procurer de la nar
céine de bonne qualité, aussi n'est ·il pas inutile de dire que celle que 
nous avons employée était très-pure. Nous la devons à l\'1. Duquernel, 
pharmacien-chimiste dont le talent nous est une garantie de la qualité 
du produit; c'est lui-même qui l'a préparée. 

Barnay. 3 
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identiques, la narcéine, en dehors de rhypnotisme et 
d'un certain degré d'anesthésie, ne produit aucun phéno
mène comparable à ceux qui relèvent de l'action de la 
codéine; notamment pas d~ phénomènes convulsifs. 

Le contraste est frappant, et les faits qui précèdent suffi
raient à montrer clairement les différences que nous 
nous sommes proposé de rechercher entre les trois alca
loïdes. Mais il convient de poursuivre l'étude sur des 
espèces animales plus voisines de l'espèce humaine, et 
c'est cette étude que nous allons maintenant aborder. 

ExP. IV. - Injections sous-cutanées successives de 3 centigrammes de 
codéine. Effets sur le système nerveux. Etat convulsif. Mort. 

Jeune chat âgé de 7 jours. 
9 février 1877, 4 heures. - Injection sous la peau du dos de 

2 centigrammes de chlorhydrate de codéine en solution dans 
2 centimètres cubes d'eau distillée. 

4 h. 30 m. - Peu d'augmentation des mouvements réflexes, un 
peu de somnolence. 

4 b. 30 m. -Nouvelle injection de 1. centigr. Cinq minutes 
après surviennent des convulsions générales, surtout marquées 
dans le train postérieur, opisthotonos, respiration suspendue pen
dant les accès tétaniques. 

4 h. 45 m. - Les convulsions continuent, il survient du mâ-
chonnement, la respiration est très-ralentie. 

Cet état persiste jusqu'à 5 heures 30 m. A ce moment, la respi-
ration ne se fait plus d'une façon apparente. 

6 h. 30 m. -Les convulsions persistent. 
Le petit chat rendu à sa mère meurt dans la nuit. L'autopsie 

n'a rien révélé de particulier sauf l'anémie des centres nerveux 
que nous avons observée dans toutes nos expériences avec la 
codéine. 
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ExP. V. - Injections sous-cutanées successives de 3 centigrammes de 
chi. de morphine. Effets sur le système nerveux. Exagération des ré
flexes. Mort (plus tardive qu'avec la codéine). 

Petit chat de 7 jours (frère du précédent). 
9 février 1875, 3 heures. -Injection de 2 centigrammes de 

chlorhydrate de morphine en solution dans 2 centimètres cubes 
d'eau distillée. 

Cinq minutes après, sommeil, respiration accélérée. Même état 
jusqu'à 3 heures 20 m. A ce moment, l'animal paraît se réveiller, 
fait entendre quelques plaintes; salivation assez abondante; trem
blement des membres. 

3 h. 30 m.- Nouvelle injection de 1. centigr. de chl. de mor
phine. 

3 h. 35 m. -Le ventre, qui s'était un peu ba1lonnr. après la 
première injection, augmente encorP. notablement de volume; le 
sommeil reparaît, mais moins profond, entrecoupé de mouve
ments et de plaintes. On réveille facilement le petit chat, il pré
sente alors un tremblement assez considérable des membres et de 
la tète, tremblement qui diminue à mesure que l'animal s'endort 
de nouveau. 

3 b. 55 m.- Le petit chat se réveille de lui-même et présente 
quelques petites secousses, mais si peu marquées qu'on peut les 
attribuer à des mouvements volontaires. 

4 heures.- Les secousses convulsives sont plus marquées et pa
raissent indépendantes de la volonté; le sommeil est revenu; la 
respiration es~ précipitée. 

5 heures. - Cet état persiste. 
6 heures. - (Même état; on rend le petit chat à sa mère et il 

meurt le lendemain matin vers neuf heu1·es. 
L'autopsie n'a donné lieu à' aucune observation particulière, 

sauf l'anémie des centres nerveux. 
La température a été prise dans les deux cas, mais la jeunesse 

et le petit volume des animaux, leur peu de résistance vitale ame
nant un refroidissement rapide, la température extérieure étant 
assez basse, il n'y a pas lieu de tenir compte des résultats qu'on 
a obtenus; nous dirons seulement qu'on a eu dans les deux cas un 
abaissement de 6°, mais qu'en rapprochant l'animal du feu un 
moment, on retrouvait ensuite la température initiale. 
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Nous n'avions pas un troisième chat de la même por
tée, pour essayer comparativement la narcéine; mais 
chez les deux animaux qui suivent, de la même espèce 
et de la même portée, le parallèle expérimental a été 
réalisé, pour la codéine et la nar~éine, ce qui complète 
l'étude comparative des trois alcaloïdes. 

Voici les résultats des expériences simultanément 
faites. 

ExP. VI et VII. - Injections hypodermiques simultanées aux doses suc
ce.:.sives et identiques de narcéine et de codéine à deux chats de la · 
même portée. Effets comparatifs sur le système nerveux. 

9 mai, 2 heures. -A un premier chat, injection hypodermique 
de 1 centigramme de narcéine en solution dans 1 centimètre cube 
d'eau distillée. 

En même temps, chez un second chat, frère du précédent, on 
injecte 1 centigramme de chlorhydrate de codéine en solution dans 
1 cc. d'eau distillée . 

. \ u bout de cinq minutes le petit chat qui a reçu la narcéine 
~'e!ldort d'un sommeil calme absolument semblable au sommeil 
nol'mal. Si on le dérange de son sommeil, il se réveille facilement, 
fait entendre un ou deux cris et s'endort de nouveau. 

2 h. 30 m. - Nouvelle injection d'un demi-centigramme de 
Jlarcéine; persistance du sommeil; pas d'exagération des mouvr.
ments réflexes. 

4 h. 30 m.- Nouvelle injection d'un demi centigr. de narcéine: 
persistance du sommeil, qui devient plus profond mais reste par
faitement calme; il est toujours facile d'en tirer le petit animal. 
Ce sommeil persiste pendant plusieurs heures. 

Pendant ce t(=lmps que se passait-il chez le jeune chat soumis à 
l'intluence de la codéine. 

La dose d'un centigramme injectée à 2 heures a suffi pour exa
gérc•r les mouvements réflexes, le petit animal paraît dormir, mais 
pPn profondément. 

2 h. 30 m.- Une nouvelle injection d'un demi-centigramme 
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de codéine; quelques secousses musculaires apparaissent; bientôt 
il survient de la salivation; émission involontaire d'urine à cha
que secousse convulsive; hypersécrétion de~ larmes. 

4 h. 30 m.- Nouvelle injt:ction d'un demi-centigramme: con
vulsions généralisées par accès durant une demi-heure. 

5 heures. -L'animal paraît presque mort, la respiration ne se 
fait plus d'une façon apparente, le cœur bat très-lentement, de 
temps en temps quelques convulsions surviennent; l'animal ne 
succombe pas. 
L~ lendemain la même expérience comparative est recom

ll}encée. 
11 mai. -Le petit chat narcéiné a tout à fait son attitude nor

male. 
2 heures.- Injection en une seule fois de 2 centigrammes de 

narcéine, en même temps qu'on injecte au second 2 centigrammes 
de chi. de codéine. 

Chez le chat n01rcéiné, le résultat est le même que la veille: 
sommeil paisible, pas d'anesthésie. Si on le pique, il cherche à se 
soustraire à la piqûre, sans même se réoez"ller; tiré de son som· 
meil il y retombe bientôt. 

Le pelit chat codéiné, qui la vei1le paraissait sur le point de 
mourir, n'a pas succombé; il s'est assez bien rétabli pendant le 
jour de repos qu'on lui a laissé. 

L'injection de 2 centigrammes de chlùrhydrate de codéine faite 
également à 2 heures, détermine du sommeil au bout de 5 minutes. 
Les mouvements réflexes sont exagérés. 

2 h. 10 m.- Le petit chat se réveille, crie, a quelques secousses 
convulsives; hypersécrétion salivaire et lacrymale, émission fré· 
quente et involontaire d'urine. 

2 h. 15 m. -Les convulsions générales surviennent, durent un 
quart d'heure après lequel le chat est dans un collapsus complet, 
interrompu seulement par quelques secousses convulsives. 

Cet état persiste pendant plusieurs heures. 

Rien n'est plus frappant que le contraste qu'offrent ces 
deux petites bêtes ; l'une, dormant paisiblement, sans 
paraitre nullement affectée de l'expérimentation, c'est le 
chat narcéiné; l'autre, renversée sur le flanc, la bouche 
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remplie d'une salive spumeuse, la langue projetée en 
dehors, la face rendue à chaque ins1ant grimaçante par 
les contractions des muscles, des mâchoires, du nez, des 
yeux et des oreilles, le corps allongé., les jambes éten
dues et raidies; le train postérieur mouillé par l'émission 
constante d'urine qui le souille, et tout le corps agité à 
chaque instant de secousses convulsives dans l'intervalle 

desquelles l'animal paraît mort. 
Chez le premier, état à peu près normal de la sensibi

lité; chez le second, analgésie considérable, à peu près 
complète pendant l'état comateux. 

12 mai, 3e jour, 2 heures. -L'expérience est poursuivie paral
lèlement avec les deux jeunes chats. 

Au premier on donne en une seule fois 3 centigrammes de nar
céine en solution dans 3 cc. d'eau distillée. 

Le résultat de la veille n'est en rien modifié; sommeil parfaite
ment tranquille, sans exagération des mouvements réflexes; l'animal 
ne paraît pas soustrait à l'influence de la volonté, il se dérobe aux 
piqûres sans même s'éveiller. 

Le ebat codéiné de la veille, que nous avons laissé dans 
un état grave à la suite de convulsions et de stupeur 
consécutive, est revenu de cet état;; a récupéré au moins 
en apparence sa santé normale; il reste seulement nota

bleme!lt anesthésié. 

2 heures. -Nous faisons sur lui une injection de 3 centigr. de 
ch. de codéine. 

Les résultats obtenus sont les mêmes que ceux de la veille. 
2 h. 1.0 m.- Sommeil et exagération des mouvements reflexes. 
2 h. 1.5 m. -Réveil; quelques secousses convuhives; hy}Jersé-

crétion des larmes, de la salive; émission involontaire d'urine. 
2 h. 20 m. - Convulsions générales. A près une demi-heure, état 
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comateux absolu, pas de respiration apparente, cœur extrêmement 
lent. 

4 heures. - Quelques convulsions éloignées. 
Cet état persiste plusieurs heures. 

Le contraste est encore plus frappant que la veille, par 
l'exagération des symptômes de l'intoxication de la co
déine, tandis que la narcéine n'amène qu'un sommeil 
calme, paisible. Le premier chat paraît tout à fait dormir 
de son sommeil normal. Quand on ·le réveille, s'il est 
près de sa mère, il se met à téter et s'endort en le fai
sant. 

Pendant ce temps, l'autre petit chat est étendu à côté 
de lui, la bouche écumeuse, la langue procidente, les 
yeux mouillés de larmes, le train postérieur souillé d'u
rine, secoué par des convulsions et paratt enfin sur le 
point de succomber. 

Le lendemain vers i 0 heures il succombe. 
Le petit chat narcéiné, au contraire, est en parfaite santé et son 

état n'est en rien modifié. 

ARTICLE DEUXIÈME 

Ré flexions sur les expériences qui préceden t. 

Les détails circonstanciés de ces expériences compa
ratives nous dispensent d'entrer dans de longs commen
taires; il est clair que, comme dans tous les cas qui 
précèdent, c'est la codéine qui tient en quelque sorte la 
tête au point de vue de son action nocive et toxique. Ses 
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effets convulsivants sont nettement démontrés; ils sont 
constants, et on peut en suivre le développement et l'in
tensité croissante, depuis la simple secousse réflexe jus
qu'à la convulsion réelle et même jusqu'à l'accès con-
vulsif.' 

Le choix que nous avons fait de tout jeunes animaux 
pour cette démonstration a, au point de vue pratique, 
une importance qui ne saurait être méconnue. On sait, 
en effet, que c'est particulièrement aux enfants en bas 
âge que la codéine a été administrée, surtout à une épo
que où l'on s'était pris - il serait difficile de dire pour
quoi, en dehors de raisons tout empiriques - d'un 
-yéritable engouement pour l'emploi de cette substance. 

Avant de poursuivre plus avant cette étude, il nous 
semble que le contraste entre le mode d'action de ces 
trois substances est assez remarquable pour fixer un 
moment notre attention. 

L'une, la codéine, est un hypnotique assez infidèle, 
elle détermine, même à dose minime, une exagération 
très-considérable des mouvements réflexes, des convul
sions extrêmement violentes, de l'hypereBthésie et de 
l'analgésie, une hypersécrétion considérable de la salive, 
des larmes et de l'urine; des trois alcaloïdes, c'est la 
codéine qui possède le pouvoir toxique le plus considé
rable. 

L'autre, la morphine, produit un sommeil profond, 
accompagné d'hébétude et de prostration; elle ne déter
mine pas d'exagé!'ation des mouvements r?flexes, pas de 
convulsions, sauf quand la dose est mortelle, mais 
amène une insensibilité considérable; les sécrétions ne 
paraissent pas modifiées d'une façon appréciable. 
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Avec la troisième, la narcéine, le sommeil est calme, 
semblable au sommeil normal, léger, avec conservation 
de la volonté; les mouvr.ments réflexes restent normaux; 
il n'y a qu'un peu d'anesthésie; les sécrétions restent 
norrrJales. 

Mais nous ne voulons pas anticiper sur ce que nous 
aurons à dire bientôt à cet égard; et nous avons hàte 
ù'arriver à une étnde complémentaire de l'action physio
logique de la codéine, étude qui nous permettra d'appré
cier, d'une façon plus judicieuse, les effets des alcaloïdes 
que nous étudions ici con1parativement, et de tirer de 
ces recherches les déductions pratiques qu'elles con1-
portent. 

L'étude complén1entaire dont nous voulons parler a 
trait à l'influence que la codéine peut exercer, d'une 
façon chronique, sur l'organisme animal; il s'agit, en 
d'outres termes, du codéinisme chronique, expérimentale
nlent réalisé. C'est une étude semblable à celle qui a été 
faite par MM. Calvel et Laborde relativement au morphi

nisme chronique, et qui, nous l'espérons, offrira, comme 
cette dernière, une utilité et un intérêt réels. 

Sans autre préambule, nous abordons la relation de 
faits expérimentaux. 

Barnay. 
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CHAPITRE II 

Du codéinisme chronique comparé au morphinisme 
chronique. 

ARTICLE PREMIER 

Exposition des faits 

E:u. VITI. -Injections hypodermiques successives de 5, iO, 1.5, 20 
25 centigrammes de chlorhydrate de codéine sur un chien de taille 
moyenne, du poids de 1.8 kilogrammes. Effets sur la respiration, le 
cœur, la température, la sensibilité, la nutrition, les sécrétions. 

1•r février. - Injection de 0,05 centigr. de chlorhydrate de 
codéine en solution dans 7 centimètres cubes d'eau distillée. 

Avant l'injection: resp. 14; cœur 53; temp. 39,6. 
5 heures.- Injection. 
5 h. 15 m. - Resp. 14; cœur 96; temp. 39,4. 
5 h. 45 m.- Resp. 14 ; cœur 96; lem p. 39,2. 
Le chien, sauf un peu de somnolence, garde son attitude nor-

male, pas d'auesthésie, rien du côté de la pupille. 
Le 2.- Injection de 0,1.0 centigr. de chlorhyde de codéine en 

deux fois. 
Avant l'injection: resp. 14; cœur 56; temp. 39,4. 
3 heures. -Première injection de 0,05. 
3 h. 15 m. - Resp. 14; cœur 67 ; temp. 39,2. 
4 heures.- Resp. 1.6; cœur 57 ; temp 39°. 
5 heures. -Deuxième injection de 0,05. 
5 h. 30 m. - Resp. 14; cœur 63; temp. 39°. 
6 heures.- Resp. 16; cœur 78; temp. 39,5. 
La respiration est un peu saccadée, le chien est triste, somnolent, 

chaque bruit le réveille en sursaut, mais il s'endort de nouveau 
immédiatement, la marche est hésitante; rien du côté de la sensi-

bilité, ni de la pupille. 
Le 3. - Injection en une seule (fois de 0,1.0 centigr. de chi. de 

codéine. 
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Avant l'injection: resp. 14; cœur 64; temp. 39,L 
2 h. 30 m. - Injection. 
3 heures.- Resp. 16; cœur 64; temp. 39o. 
4 heures.- Resp. 1o; cœur 68; temp. 39,o. 
5 heures. - Resp. 16; cœnr 68; temp. 39,5. 
Le chien est dans un état de profonde stupeur; chaque bruit l'en 

fait sortir, mais il y retombe immédiatement; il présente un état 
de tremblement général convulsiforme très-marqué; il y a de la 
contracture du train postérieur, ce qui rend la marche hésitante 
de ce côté; un peu d'anesthésie; appétit diminué. 

Dès ce jour, et pendant toute ]a durée de l'expérimentation, le 
chien a des démangeaisons à la peau, ce qu'il est facile de constater 
en le con idérant un moment: il se sE>coue comme s'il était mouillé, 
couvert de pou~sière, ou piqué par des mouches. 

Le 4.- Nous ne donnons pas d'injection. 
Le 5. -Le chien qui vient d'avoir un jour de repos a repris son 

attitude normale; on lui injecte de nouveau, en une seule fois, 
O.lO centigr. de chl. de codéine en solution dans 7 centim. cubes 
d'eau distillée. 

Avant l'injection: respiration H>; cœur 68; temp. 39,3. 
2 h. 45 m. - Injection. 
3 h. 15 m.- Re~p. 12; cœur 82; temp. 38,7. 
4 h. io m. - Resp. 12; cœur 74; temp. 39,3. 
Aussitôt après l'injection, le tremblement et l't~tat convulsif des 

jours précédent reparaissent et avec lui la somnolence, un peu de 
contractz"on pupillaire. Le autres symptômes comme les jours précé
dents. 

Le 6. -Même dose que la veille amenant les mêmes symptômes. 
Avant l'injection: resp. 14; cœur 75; temp. 39°. 
4 h. 30 m. - lujections de 0,10 centigr. 
5 heures.- Resp. i4; cœur' 86; temp. 38,5. 
5 h. 30 m.- Res p. 14; çœur 72; temp. 38,7. 
Le 7. - Injection de la même do ·e; mêmes symptômes que 

la vei ~le, avec cette modification que l'état convulsif s'est exagéré 
et que l'on note de vraies convulsions cloniques, spécialement des 
muscles thoraciques. 

A \'ant l'injection: respiration 15; cœur 76; temp. 39°. 
3 n. 45 m.- Injection. 
4 heures. - Resp. i4; cœur 88; temp. 38,4. 
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4 h. 30 m.- Resp. 14 ; cœur 68; temp. 38,6. 
5 h. 30 m. - Resp. Hi; cœur iO; temp. 38,8. 
Le 8. -Injection de la même dose; mêmes effets. On a l'occa

sion de constater que l'instinct de chien de chasse est parfaitement 
conservé chez cet animal. En effet, aussitôt qu'il aperçoit un lapin 
dans le laboratoire, malgré son état de stt.Jpeur due à l'influence de 
la codéine, il cherche à se précipiter sur l'animal. 

Avant l'injection: resp. i5; cœur 68; temp. 38,9. 
3 heures. - Injection. 
3 h. 30 m.- Res p. i5; cœur 90; temp. 38,2. 
4 h. 30 m. - Resp. 16; cœur 65; temp. 38,9. 
Le chien qui au début pesait i~ kilogrammes n'en pèse plu· 

aujourd'hui que 17; il a, par conséquent, perdu un kilogramme 
peudant cette première semaine d'expériences. 

Le.9.- On porte la dose de codéine à O,i5 centigr. en une seule 
fois. 

Avant l'injection: respiration 15; cœur 76; temp. 39°. 
2 h. 30 m.- Injection. 
3 heures.- Resp. 14; cœur 70; temp. 38,7. 
4 heures.- Resp. i4; cœur 74; temp. 38,4. 
En même temps qu'a(Jparaît, à trois heures, un peu de contrac

ture du train postél'ieur, on note des spasmes de l'iris; la pupille 
est alternativement dilatée et contractée; mouvements réflexes 
exagérés. 

A 5 heures, la pupille est dilatée. 
Le chien présente des érections à partir de ce jour et jusqu'à la 

tin de l'expét·ience. Elles méritent d'être notées comme signe d'ex
citation réflexe bien manifeste. 

Le 10. - Injection de la même dose que la veille; mèmes 
effets. 

Avant l'injection: resp. 14; cœur 68; temp. 39,2. 
3 heures.- Injection de 0,15 cemigr. 
4 heures.- Resp. ·12; cœur go; temp. 38°. 
5 heures.- Resp. 14; cœur 70; temp. 38,5. 
La contracture du train postérieur s'exagère; celui-ci est comme 

, aml-'né sou~ le ventre; un peu d'hyperesthésie. 
Le 1 i. -Nous ne faisons pas d'injection. 
Le 12. -Avant l'injection: resp. i4; cœur 72; temp. 38,9. 
3 h. 10 m. -Injection de 0,15 centigr.: 
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8 h. :;o m. - Resp. 12; cœur 75; temp. 3ï: 1. 
() heures. - Resp. 12 _; cœur 70; temp. 38,6. 
Les ré ·uJtats sont les mêmes que ceux du iO février. 
Le 13.- Même dose, mêmes résultats. 
:\.vaut l'injection: re~p. 12; cœur· 61; temp. 39.1. 
-1 heur es. - Inject!on de (), 1 i> centigr. 
il heures. - Resp. H; cœur 61; temp. 38,3. 
Le 14. - Même dose, mêmes effets . 
. \\·a nt rinjection: res p. i 2; cœur 60; temp. 39°. 
3 heures.- Injection. 

3 h. 15 rn.- Hesp. H; cœur 70; temp. 38~ 1. 
t !J. 15 rn.- Resp. 10; cœur 70; te'llp. 38,1. 
LL~ chien vomit un peu de liquide clair, c'est la seule foi~ 

p·•udant tout le temps que l'animal est en expérience. JI S(\ tient 
dillieilement debout; quand ou l'y oblige, .il s'atfais f' très-vite sur 
S'l11 train po·;tél'Îeur. 

Le 15 et le J 6.- Même dose, mêmes tffets. 
Avant l'injection: resp. 13; rœul' G5; temp. 39". 
:l heures.- Tnject1on. 

4 heures. - Resp. 10: cœur 7t:>; temp. 38,3. 
Le chien a pP-l'du, pendant cette semaine, t kil. :lOO gr.: ce qui, 

joint à f kil. pel'du la semaine précédente, rr.duit son poirJs à 
-15 kil. 500 gr. 

Le l7. - La dose de chlorhydrate de codéine est portt~P à 
0,20 centigr. en solution dans 7 centimètres cubes d'eau di"tillet-, 
injectée chaque jour eu une seule fois. 

Avant l'injection: resp. 12; cœur 70; temp. :38.8. 
~heures. -Injection de 0,20 centigr. 

3 h. i5 m.- Resp. 10; cœur 80; temp. 38°. 
;) heures.- Resp. 14; cœur 90; temp. 38,6. 
Un quart d'heure après l'injection~ la P'lpille ~.erétt'écit beauroup; 

mai s à 6 heures elle s'est dilatl-e de nou,cau et est de,·enue plu 
grande qu'a vaut l'injection; la sensibilité e t cor: ervéc; l'appétit 
e t également conservé. 

n~ fénier. -Pas ,l'injüction. 
19 t(~ vrier. -Même dose, m(~mes résullats. 

Avant l'mJection : resp. 10; cœur 72; temp. ;:>!),i. 

2 h. 45 m. -Injection. 

3 h. 30 m.- Re~p. 12; cœur 84; ternp. 3ï,7. 
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5 h. 30 m.- Resp. t2; cœur 68; temp. 39°. 
Sensibilité conservée; tremblement général très-considérable. 
Les 20, 21, 2~, 23. - Nous injectons les mêmes doses que les 

jours précédents et nous obtenons ]es mêmes effets. 
La re~piration, le cœur, latem pérature reproduisent sensiblement 

les chiffres du i 9 février. 
Le chien a encore perdu 500 grammes pendant ces huit derniers 

jours; son poids n'est plus que rle i5 kilogrammes. 
Le 24. - Nous augmentons encore la dose de chlorhydrate de 

codéine, qui se trouve portée à 0,25 centigr. en solution dans 

iO centimètres cubes d'eau distillée. 
Avant l'injection: resp. 12; cœur 72; temp. 39°. 

3 h. 30 m.- Injection. 
4 h. 15 m.- Resp. 9; cœur 84; temp. S7,9. 
5 h. Hi m. - Res p. 9; cœur 7 4; temp. 38,3. 
Les résultats ne diffèrent pas sensiblement de ceux que nous 

ayons observés pendant la semaine précédente. 
Le 25. - Pas d'injection. 
Le 26. -Même dose que le 24 et mêmes résultats. 
Avant l'injection: resp. 9; cœur 85; temp. 39°. 
4 h. 15 m. -Injection. 
4 h. 30 m. -Res p. 8; cœur 82; temp. 38,5. 
5 heures. - Resp. 10; cœur 82; temp. 3~0 • 
Le 21. - · Le chien paraît tr~s-abattu. Nous constatons une 

plaque gangréneuse, dans la région de l'aine droite, région oü 
avaient été faites ·uue partie des injections hypodermiqut.s; néan-

moins nous faisons une injection de 0,25 centigr. 
Avant l'injection: respiration 11. ; cœur 1.'76; temp. 40°. 
3 h. 15 m. -Injection. 
3 h. 45 m. - Resp. 10; cœur 96; temp. 38,2. 
4 h. 45 m. - Resp. t2; cœur 112; temp. 31 ,8. 
6 heures.- Resp. 12 ; cœur 140 ; temp. 38,8. 
Aussitôt après l'injection, on note des contractions spasmodiques 

des muscles de la région où a été faite l'injection; ces contractions 

persistent pendant quelques minutes. 
6 heures. -La respiration s'elfectue avec difficulté. 
Le 28. - Le chien a refusé rle manger; la veille il était très

abattu, s'est couché et le lendemain on le trouva étendu dans sa 
niche, refusant de se lever, n'exécutant aucun mouvement. 
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2 heures.- Resp. tl ; ct.eur 120; temp. 36,2. 
La pupille est normale; la respiration, gênée, se termine par une 

plainte légère; insensibilité complète, pas de mouvements réflexes. 
La plaque gangréneuse a envahi toute la partie inférieure et pos
térieure du ventre. 

3 heures. -Le chien exécute quelques mouvements qui n'ont 
pas le caractère convulsif. 

3 h. ~0 m. - Convulsions générales; nystagmus; respiration 
suspendue, puis révolution musculaire; après une minute, retour 
de la respiration. 

3 h. 30 m. :- Nouvelles convulsions. Le cœur descend graduel
lement à 1.00, puis à 84, puis à 44; il cesse de battre à 3 h. 45 m. 

Depuis 3 h. 35 m. la respiration ne se fait plus d'une façon 
apparente. 

Autopsie. - A l7autopsie, les centres nerveux, encéphale et 
moelle épinière, qui devaient attirer particulièrement notre atten 
tion, ont été trouvés Je si~ge d'une anémie considérable. Les 
rameaux art~riels, en particulier, étaient presque complètement 
vides de sang. 

Les autres viscères ne présentaient aucune modification appré
cjable. 

Il n'est pas douteux que les altérations gangréneuses, 
survenues à l:l. suite · des injections sous-cutanées, ont 
une part réelle dans la terminaison fatale chez l'animal 
qui précède, du moins quant à la rapidité de cette ter
minaison; mais il n'en est pas moins évident que la 
plupart des modifications qui se sont produites sur les 
diverses fonctions de l'économie, et dont la résultante 
s'exprirnP. surtout par les symptômes hien caractérisés 
de dénutrition progressive, appartiennent bien et dûment 
à l'influence incessante de la codéine. 

La planche annexée à ce travail donne la reproduc~ 
tion exacte des modifications de la respiration, de la 
température et de la circulation pendant toute la durée 
de l'expérience. 
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L '. ron .. ~von reproduit chaquejour ~ l'é:at -tL èe~rf.onc
. ~ions ~yant l.'inj~ction hypo.dermique~ et l'écar~ m.aXÏJpum 
. àprès celle injection. ' ' ' ..... 

Dans le table11u de cés symptômes,. il ne faut pas ou
btier la iormè convulsive des accidents nerveux, forme 
constante daM le codéinisme . chronique comme da os le 
codéinisme ·aigu, et qui va ~e rév~ler plus clairement 
encore, s1 c'est pos. ible, dan le fait expérimental qut 
suit : 

: ExP lX. - InjMtions sous-cutanées suCèessives de 20, 25, 30, 35, 40, 
45, 50, 55, 60, 65, 70 centigrammes de chlorhydrate de codéine, chez 
un chien de taille mt~yenne très-vi~>oureux' pesant 12 kflogrammes. 
Efl'ets sur la respiration, le cœur, la température, la nutrition, les sé
cr~tiops, le ystème nerveux. Accidents convulsifs . .Mort. Autopsie. 

6 mars.- Cœur, 90. Re~p., 1.0. Temp. 39°. 
3 h. 50 m., pupille. rétrécie; le chien pousse des cris plaintifs, 

puis prend une attittJde singulière qui consi~te à se tenir assis sur 
son· train postérieur, 'arc-boutant Stlr ses jambes de devant f't se 
recourbant graduell~me.qt sur son côté droit, jusqu'à ce que sa tête 
aille se po ·er sur la cuisse pos~érieure droite: le train a~térieur 
re tant debout. 

Visiblement narcotisé, l'animal résiste 'cependant au sommeil, 
mais il hoche la tête, et son attitude est celle d'une personne 
s'endormant sur une chaise. Il marche avec difficulté sur son 
train postérieur et nous avons de la peine à l'y décider. 

4 h. 5 m.- Cœur, 95; Resp. 11; Temp. 3ï0 8. 
5 h . 10 m. Cœur i 00; Resp., t 1; 37° ~-
Le chien se l'éveille un moment, puis. S7 endort de nouveau; 

anesthésie; pupiHe un peu contractée. 
6 heures: somnolence extrême; le chien s'endort .debout. 

~· . 7 m~rs • ...;... Cœqr, J08; Re~ p. 1.2; Temp. 39 • 

. , . 2 h. 30 m. - La pupille qui é.tait normale avant !:injection 
.-d~yient punctiforrp,e, le chien 'endort s-raduellemen,t . .. 

2 h. 45. - Il e~t très-somnoleut; cependant, il ne. se ~ouche 
Barnay. 5 
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pas, mais sous l'influence du sommeil, son train postérieur s'af
faisse, sa tête tombe; la flexion brusque de ses jambes ne l'ar
rache qu'un instant à son état de somnolence; il pousse quelques 

gémissements. 
3 heures.- Cœur, 80; Resp. tt ; Temp. 37 ,5. 
La pupille est un peu moins contractée quP- dans les premières 

minutes. 
4 h. 15 m.- Cœur, 90; Resp., t2; Temp., 37,6. 
La pupille est redevenue normale; sensibilité un peu obtuse à 

la queue; anesthé!'ie aux cuisses; sommeil. 
5 h. 30 m.- Cœur, 80; Resp., 12; Temv., 38,5. 
A 6 h., le chien est encore endormi. 
X mars.- Cœur, 90; Resp., tO; Temp., 90. 
_\va nt l'injection, Ja pupille est redevenue normale; la sensibit~ 

pn~sque complètement revenue. 
2 h. 45 m. injection de 0,25 centigr. en solution dans 10 c. c. 

d"eau. 
A!Jrès cinq minute!:t, la pupille présente des spasmes qui la 

rPncient puncti forme par intervalles. 
Après dix minutes, Je chien s'endort et pousse quelques gémi~-

!'lements; sensibilité notablement diminuée. 
;j b. i5.- Cœur, 60; Re~p., tO; Temp., 3i,2. 
Aue..;thégie considérable; mouvements réflexes peu exagérés. 
9 mars. - Cœur 96; Resp., 9; Temp., 39. 
2 h. t5 m.- InJection de 0,25 centigr. 
La pupille présente, au bout rle cinq minutes, des spasmes qu 

la rendent punctiforme par intervalles; le chien commence à (·tre 
somnolent; son train postérieur paraît affaibli. 

':! h. 45.- Cœur, 68; Resp., 10; Temp., 31,3. 
Somnolence moins marquée que les jours précéd~nts; anesthé

!'Ï(• très notable; salivation exagérée; peu de mouvements réflexes; 
a11esthésie et analgésie. 

-i h.- Cœur, 80; l\esp., 1t; Temps, 37,4 
1.0 mars. -Cœur. 8; Resp., 82; Temps, ::18,8. 
l h. 40 m. - injection de 30 centigr. 
T>nc minutes après, un peu de somnolence, pupille préseutan 

les alternatives de contraction et de dilatation des jours précédents; 
anesthésie notable. Quelques secat.11ses musculairei · affaiblissemeut 
du train postérieur. 
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2 h. iO m. Cœur, 65: Rt~sp., H; Temp., 37,4. 
Somnolence; anesthésie notable; peu de mouvements reflexes. 
3 h. 20 m. Cœur, 68; Resp., JO, Temp., 37,4. 
Reflexes un peu plus accentués: analgésie. 
4 h. 20 m. Cœur, 72; Re~p., 8; Temp., 38. 
Le chien pesé après ces 5 jours d'expériences a déjà perdu un 

kilogramme; il ne pèse par conséquent plus que tt kilogrammes. 
i 1 mars. - On ne fait pas d'i11jection. 
t2 mars. -Le chien a repris son allure normale; il lui reste 

beaucoup d'anah:ésie; comme les jours précédents, il a, avant J'in
jection des érections de longue durée, que l'injectiou fait cesser 
immédiatement. Cette excitation génitale a persisté pendant toute 
la durée de l'expérimentation. Le même fait a été également not~ 
dans J'expérience précédente. L'appétit est (•onservé. 

Avant l'injection : Cœur, -:10; Resp., 9; Temp., 38,L 
2 h. 10 m.- injection de 40 centigr. 

2 h. 30. Cœur, 72; Regp., 10; Tem!l., 37,8. 
2 h. 30. Cœur, 72; Resp., 12; Temp., 37,t. 
Cinq minutes après l'injection, le chien présente les mêmes 

val'iations de dimentiou de la pupi11e que précédemment; quel
ques secou~ses convulsives; des efforts de toux et de vomissement; 
en~uite, il t )mbe da ne;; ]a somnolence de~ jours précédents, en 
poussant quelque::; plaintes. 

Apr·ès 10 minutes, le train po térieur s'affaisse, le chien reste 
dan~ la position qu'on lui fait prendre; hypersécrétion considé
rable cie la salive. 

Après un quart d'heure les secousse~ convulsives se sont géné
ralisées; elles surviennent spontanément, ou sous l'!nfluence d'un 
bruit, d'un geste de menace, ou d'un simple contact; pendant ces 
eonvulsions il y a émi~sion rl'urine; le ~"'hien paraît plutôt ab~orl.lé 
qu'epdor·mi; ~malgésie considérable. Les convulsions qui appa
rai!'saient d'abot·d aux paupières et aux muscles des oreilles pa
raissent surlout affecter les muscles de la ·respiration. L'animal 
paraît très-effrayé; sa pupille, dilatie ptmdant les convulsions, est con
tractée cians les intel'valles. 

2 h. 40. - Le sommeil revient interrompu par des secousses 
con vulsh·es. 

A 3 heut·e~ Jes convulsions deviennent moins fm·tes et moins 
nombreuses. 
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3 h. 30 m. -Le -chien -dort, n'a 'plus de corivulsioris; la ·pupille 
est dilatée, la· sen si bi lité à la douleur est toujours très-obtuse ; les 
piqûres, les pincements ne déterminent plus ni convulsions ni 
réflexes. · 

13 mars. -Cœur, 76; Resp., ·s; Temp. 37,9. 
·2 h!. 30 m.- injection de 45 centigr. 
3 heures._:_ CŒur, 68; Resp. 10; Temp., 36,7. 
3 h. 45 m. -Cœur, 80; Resp., 10; Temp., :36,5. 
6 heures . - 'cœur, 70; Resp. 10; Temp., 37,8. 
Dix minutes après l'inj ection quelques secousses convulsives; 

quelques plaintes; un peu (ie contraction de la pupille; salivation 
trios-abondante; faiblesse et incertitude du train postérieur; exa-
gération des réflexes. · 

3 heures. -Somnolence; quelques plain tes; quelqu'es secous
se~; pas de èonvulsions géuérales. 

4 heures. -Même état. A par.tir de ce moment, les secousses 
disparaissent; il reste encore du sommeil. 

14 mars. - Cœur, 86; Resp., 9; Temp., 38,8. 
2 h. 45 m. - injection de 50 centigr. 
3 h. 43 m. -Cœur, 70; Resp., 1 i; Temp., 36,9. 
5h. 4!) m.- Cœur, 70; Resp., 10; Temp., 37 ,7. 
Comme la veille, hypersécr·étion salivaire; sommeil; quelques 

sP.cousses convulsives quand on fait exécuter des mouvements au 
chien; pas de convulsions générales. Une heure après l'inspection 
la !JUpille est dilatée, tous les muscles sont dans un état de con.:. 
tracture très-notable . 
. Le chien pesé de uouveau n'a rien perdu depuis le 10. Il pèse 

toujours 1 i kilog. 
15 mars. -Cœur, Si; Resp., 8; Temp., 38,6. 
2 h. 30 m.- injection de 55 centigr. 
3 h.15 m.- Cœur, 64; Resp., 9; Temp., 37,3. 

- 4 b. 15 m.- Cœur,74; Resp., 1.0; Temp., 36,9. 
Dix minutes ap!'ès l'injection, l'anxiété est extrême; une saliva

t~on abondante apparaît; le chien est dans une immobilité com
plète. Au bout d'un quart d'heure app~raissent lt>s secousses con
vulsives générales avec contraction spamodique des muscles de la 
respiration. Ces secousses durent plus d'un quart d'heure, presque 
-ans interruption; puis elles s' éloigr:ent peu à peu et 

1 
une heure 

arrès l'injection elles sont très-éloit-)nées; le sommeil apparait alo(s 
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et: devient plus profond, à mesure que les convulsions disparaissent 
16 mars.- Cam1·, 8-2; Resp., 8; Temp.,,38,6. 

3 heures.- injection de 60 centigr. · 
3 h. 30 m.- Cœur, 75; Resp., 10; Temp., 37,2. . , 
4 h. 15 m. -Cœur, 76; Resp., Temp., {1; 36,7. ~ -J 
Dix minutes après l'injection le chien est pris des mêmes acci-

dents que la veille. Les convulsions durent une demi-heure sans 
presque aucune interruption, puis s'espacent . 
. 4 h. 15 m. - Le chien dort, n'a plus de secous es; l'analgésie 

est très-notable. 
Pendant les accès convulsifs, le chien a l'air d'être sous l'irri

pres ion d'une vive terreur. 
17 mars. -Le chien paraît un peu effrayé; ga démarche est 

8accadée, sautillante, du côté du train postérieur qui est sur:. 
bais"ié; ee qui donne à sa démarche tous les caractères de celle de 
la hyène; l'appétit est conservé. 

Cœur 80; res p. 8; 37°6. 
2 h. 15 m.- Injection de 65 centigr. de chi. 
3 heures. - Cœur 70; res p. 1.4; temp. 36°8. 
3 h. 30 m. Cœur 70; resp. 11; temp. 36°4. 
Cinq minutes après l'injection, somnolence, pu1s quelque~ se

cousses aux muscles des oreilles et des paupières. 
2 h. 30 m. -Convulsions gétlérales, mais surtout des muscles 

de la regpiration; salivation très-abondante, dès Ja fin de l'injec
tion; une demi-heure après l'injection, les convulsions sont très
violentes, pontanées ou provoquées, comme les jours précédents; 
l'animal est très-effr·ayé; son train postérieur, complètement 
affaissé, se relève irlcomplètement quand on fait marcher le chien. 
Ces convulsions durent une demi-heure, puis vont en s'espaçanr• 
puis disparaissent; mais on peut encore les provoquer en déter
minapt des mouvements réflexes. Le chien dort. 

18 mars. - On 11e fait pas d'injection. Le chien pesé a perdu 
dans le huit dernierg jours f kilogramme. Il 11e pèse donc plus 
que ·J 0 ki lof!' . 1' 

19 mars.- Malgré le jour de repos qu'on a laissé à l'animal , il 
parait cependant hébété; la sensibilité est obtuse; les mouvement~ 

réflexes sont assez prononcés; la pupille est normale, l'appétit no-
tablement di minué. · 

Avant l'injection: Cœur, 92; resp., 8; temp. 38o,t. 
2 h . 30 m. -Injection de 70 centigT. 
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Oès la fin de J'injection, la salivation appal'ait avec uue grande 

abondance; le chien s'endort. · 
2 h. 40 m.- Apparition des convulsions qui réveillent le chien. 

Comme les autres jourR eHes débute~t par les museles de la pau
pière supérieure, ceux des oreilles, ceux de la respiration .. 

2 h. 45 m. -Les convulsions deviennent générales~ le chien 
pat·ait en proie à la plus vive terreur; les secou~ses ,..onvulsives 

vont augmentant d'intensité. 
3 heures. _: Le chien est encore debout. A ce moment une con-

vulsion d'une extrême violence le jette par ten·e. 
3 h. 5 m.- Accès tétanique; opistotonos; suspension des mou

vements respiratoires; nystagmus; mâchonnement; puis retour 
de~ convulsions et de la respiration, qui est haletante. · 

3 h. 30 m. -Les accès convulsifs persistent avec une grande 
intensité; la respiration devient très-précipitée dans J'intervalle 
des convulsions. Le cœur bat 60 au quart. Le chien écume, mâ
chonne, paraît sous l'influence d'une hallucination et 'en proie à 
une épouvante e1.trême; pupille trës-dilatée rlepuis le début des 

convulsions. 
3 h. 35 m.- Nouvel accès tétanique . pJ.us violent encore que 

les préddent~; suspension de la respiration; puis après une mi
nute, résolution musculaire; la respiration ne paraît pas; le cœur 
cesse de battre; l'animal est mort. 

Nous faisons suivre cette expérie.nce d'un secmid tableau repro
duisant, comme le précédent, l'état de Ja respiration, de la temp..:
J'ature et de la circulation, avant l'injection hypodermique et 
l'écart maximum après cette injection. 

Autopsie faite une heure après la mort. -Le poumon présenlt~ 
Jes plaques apoplectiques peu considérables, quelques points enJ

physémateux également peu étendus et peu nombreux. 
Le cœur ne présente aucune altération valvulaire; les cavitt~" 

droites sont remplies de caillots asphyxiques; Jes eavité:. gauche!'i 

sont vides. 
Le foie ne présente rien d'anormal. 
Les reins n·'otfrent rien de particulier. 
La vessie a eeci de remarquable que, à peu près vide d'urine, 

elle est dans un état de rigidité et de rétraction tout à fait parti

culier. 
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Le cerveau, la moelle enlevés avec soin ont pr~~enté une anémie très-notable de tous les vaisseaux. artériels. 
Le tissu cellulaire présente quelques points d'induration dan!:. les enrlroits où ont été faites les piqûres. Mais on ne trouve nulle part des abcè.;, du pus ou des tl'ac.e. de gan~1·ène. 

Dans cette dernièl·e expériencP., les phénomènes pro
duits pal' l'action de la eodéine ont pr' senté un caractèl'e 
dïnlensité t!t de gravité, qui est, en quelque sorte, en 
proportion avec les ci oses successi ventent croissantes de 
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]a substance; aussi est-îl facil~ . de cdm.pré~d~e . que ia 
terrn1naison ait été plus rapide que dans l'expéric~nce vnt:: 

Nons· appelons patticulièremen·t l'attention sur Jes,· 

symptômes du côte du ·systAme ·nerveux; lesquels ont 
.revêtu rapidement la . forme .convulsive, qui n'_a. fajt que 
s'accentuer, de plus en plus, j nsqu'à la mort de l'animal. 

Ponr bien se faire une idée de la différence rt du con-
. traste que présentent ces phénomènes, dus à l'interven
tion de la ~cdéine administrée durant un certain temps, 
c'est-à-dire à l'état chronique, de ceux produits par la 
morphine, administrée également, pendant un certain 
ten1ps, et, par conséquent, à l'état chronique également, 
il convient de rapprocher, des faits qui précèdent, les 
deux observations expérimentales suivantes, empruntées 
au travail de MM. Laboràe et Calvet, dans lesquelles la 
morphine a été administrée aux mêmes do~es successives 
et dans les mêmes conditions que nous avons administré 

la codéine. 

ExP. X.- Injection sous-cutanée successive et journalière de chlorhy .. 
drate de morphine aux doses croissantes de 5, 7, tO, 12, L5 et 20 cen
tigrammes durant un mois et demi. Effets chroniques de l'action de 
la morphine sur les phénomènes de nul rition, de calorification et sur 
les fonctio~s du système nerveux en général. (Morphonisme chro-

nique.) 

Chien11e Buil, du poids de 9 kilogrammes. 
Le 3 mai, injection sous cutaliëe de .5 c~ntigi·.ammes de.thl0rhy- -· .: :. : 

drate de morphine. 
Avant l"'nj'ectiou le cœur bat 86; la .respiration est à i2. (ll ·faut 

noter que l'apimalqét.ait déjà sous l'influeuce :?ontinue de la mor!" 
pb,ine depuis ,s3~ o~. ~ jours). Quelques minutes après l',ïnjection,_ 
anbél'ation; les hatlcrnents du cœur montent à iOO, et pour la · 
première foi~, d la s!eule fois; se produisent des vomissements. ; ·:·, 
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!2 h. 3o m. - Sommeil narcotique, e'ipèce de torpeur_; vives 
réactions réflexes à la moindre excitation. 

4 heures. -Le cœur est tombé à 65; la t'Pspiration à 10. L'ani
mal continue à être dans la torpeur et la somnolence. 

Afin de mieux. observer les disposition!.' de l'animal pour son 
alimentation, l'injection est suspendue dura ut 2 jours. On re
marque que l'animal manQ'e très-peu, qu'il urine trè.,-souvent, 
mais qu'il n'y a aucune modification appréciable du côté des selles. 

Ou 5 au 10 mai, l'injection est renouvelée tous les ,jours à la 
dose de 5 centigrammes. Il ne s'est prociuit durant ce temps au
cune nouvelle modification très-appréciable, si ce n'est que l'ani
mal a perdu complétement sa gaieté et ses habitudes cares
santes, qu'il est deYenu très-apathique et comme plongé dans une 
somnolence continue. Enfin, son poids a trè'S-sensiblement dimi
nué, puisque de 9 kilogrammes qu'il était au début de l'expérience, 
il n'est plus aujourd'hui que de 7 kilogrammes 750 grammes. 
L'a ma igris~ement est d'ailleurs très-notable. · 

Le t 1 mai, la dose de chlorhydrate de morphine e~t portée à 
7 centigrammes et continué~ ainsi tous Jesjours, jusqu'au ~6 mai 
inclusiv~rnent. 

Dans cet intervall~, les modifications oi>servées ont porté par
ticulièrement sur les fonctions de nutdtion, du système nerveux, 
d peuvt'nt se résumer de la façon suivante: 

Pour ce qui e:->t de la nutrilion, J'amaigrissement fait de rapides 
progrès; Je poids de l'animal a encore diminué de près ùe 
500 grammes. La démarche et l'attitude sont particulières; le train 
postérieur est tJ ès-a bais é, le ventre rétracté et la colonne verté
brale faisant saill te vers le milieu du dos; ce qui fait que l'animal 
marche comme ramassé sur lui-même; la tête e~t basse, les yeux 
sont hagards, les pupilles dilatées. L'animal sautille plutôt qu'il 
ne marche, on dirait qu'il Cl'aint de toucher le sol; les réflexes 
sont en effet très-exagérés, et l'hyperesthésie mamfeste surtout du 
côté du train postérieur. Il y a par contrf>, de ce même côté, une 
not<:. ble pat ésie motrice, Il fd ut ajouter à cela une hypet·sali vation 
très-abondante au morne nt et immédiatement apl'ès l'inJectioiJ, 
hypers .. dtvatwn à laquelle succède, une heure ap.·ès environ, 
c'est-à-dire au moment de l'établis:;ement du narcotisme, la séche· 
resse de la muqueuse Luccale. L'animal ue prend presque plus de 
nourriture. 

Barnay. 6 
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Le 27 mai et les jours suivants, ïinjection est faite à la dose de 
10 centigrammes. Nous avons surtout noté à cette période les 
modifications du côté de la température. 

Ainsi le 29 mai, avant l'injection, température rectale 3So2. 
2 h. 30 m. -Injection de 10 centigrammes. 
2 h. 35 m.- Température 38°6. 
3 h. 50 m. -Température 38o8. Mouv~ments réflexes très .... pro· 

11oncés, selle diarrhéique le matin, trè~-colorée en noir par la bile. 
30 mai.- Température avant l'injection: 38°6; immédiatement 

après, 38°9. Une heure apr,\.s, 36°8. 
{Gr juin.-- La dose de J'injection est portée à 1.2 centigrammes. 

Nous remarquons ce jour-là que les selles ont une tendance à deve
nir diarrhéiques et sont très-bilieuses. Les urines sont beaucoup 

plus rares. 
~juin. -Injection de 12 centigrammes. Température avant : 

38°,7. Une heure après, 36°,o. 
3 juin.- Injection de 12 centigrammes. Température avant: 

39 degrés. 2 heures après, 37°,6. 
4, 5 r.t 6 juin.- Repos complet; les injections sont suspendues. 

L'animal n'en reste pas moins pl011gé dans l'état de torpeur qui 
lui est habituel; il accepte à peine que~ques aliments, et, en un 
mot, la suspension momentanée de l'administration de la mor
phine ne semble pas amener de modifications sensibles dans son 

état. 
7 juin. -Injection de i2 centigrammes. Température avant: 

38°,5 ; injection à 3 heure~ 10. A o heures, température 36° ,6. 
8 juin. -!ejection à 12 centigrammes. A 3. heures 20, T .avant 

38° ,3. A 5 heures, température 36°6. 
10 juin, à 3 heures 20, injection de 1.2 centigrammes de chlo

rhydrate de morphine. Température R. avant l'injection : 38°,3. 

A 3 heures, 36°:6. 
L'hypersalivation est toujour~ abondante, surtout au moment 

où l'on amène l'animal ponr lui faire l'injection; c'est évidem
ment un phénomène de nature réflexe. L'attitude de l'animal est 
caractéristique ; il est courbé en deux. On remarque dans les 
muscles de l'abjomen et du thorax des secousses analogues à 
celles produites par le vomis"ement; il est comme dans un état 
nauséeux contigu. L'amaigrissement est si notable, qu'on voit 
se rlessiner les saillies musculaires et que l'on peut se rendre 
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compte en même temp~ du tre gaillement des mu cle~, ainsi que 
des soubresauts des tendons. La sécrétion urinaire, exagérée au 
début de l'expérience, est maintenant devenue rare; on ne peut 
retirer de la vessie de l'animal , à l'aide de la sonde que 
quelques gouttes d'urine contenant une ·gratld.e quantité de 
muco-pus. Pour recueillir une certaine quantité d'urine, at1n de 
la soumettre à l'analyse chim;que, l'animal fut placé dans une 
niche disposée à ce sujet; mais la quantité obtenue en deux jours 
a été insuffigante 

Du 10 au ft> juin.- Exagération des symptômes ob ervéb jus
qu'à ce jour. On examine à l'ophthalmoscope l'œil de l'animal avec 
le concours de M. le docteur Fieuzal. 

Nous constatons : anémie ptlpillaire très-notable; les vaisseaux 
de la macula semblent avoir complétement disparu; celle-ci est 
blanche; les artères sont surtout peu vi~ibles, tandis qu'au con
traire les veines très-apparentes ~emblent être congestionnées. 

17 juin.- A l'hypersalivation a succédé de la sécheresse de la 
muqueuse buccale. L'état de torpeur et d'abatteme11t de J'animal 
est très-marqué.Les yeux sont chassieux, recouverts ù' une sécrétion 
abondante de muco-pus; la cornée est terne; la pupille e t plutôt 

dilatée que rétrécie; enfin les phénomènes fonctionnels du sys
tème n<'rreux s mt à leur comùlè. L'hyperesthésie est très-marquée 
il suffit de toucher lrgèrement l'animal pour lui faire pousser des 
.cri s ; l'excitabilité réflexe est considérablement augmrntée. 

Depui · le 10 juin, jour où l'animal fut mis dans la niche, on n'a 

pu recueillir qu'une faible quantité d'urine. 
19 jnin.- Le poids de l'a1:imal a diminué de prè de la moitié; 

il n 'e t plu<; que de 5 kilogrammes, 2:50 grammes. 
On pratique une injection de 20 centigrammes de chlor. de mor

phine. Température R. avant 3:5 de0rés; deux heures après, 
33 degrég. 

Cet aL<li s. ement de la température, avant même que J'animal 
fût sous l'influence de la nouvelle rlose de morphiJJe injectée, 
nous fit présumer que l'animal ne vivrait pas longtemps; en effet, 

il est mort dans la nuit du i9 dU 20 juin. 
Autopsie pratiquée trente heures environ après la mort. 
Centres ne1·veux. Cerveau et moelle épinière; anémie remarquable 

de la substance nerveuse; œtte anémie ~emble por·ter particuliè-
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rement sur les vaisseaux artériels, tandis que les vaiseaux veineux 
sont sensif,Jement congestionnés. 

Quelques caillots sanguins dans les sinus crâniens. 
· Plaques disséminées d'infiltration sanguine apoplectiforme dans 

1 es poumons. 

ENP. XI.- Injection sous-cutanée renouvelée presque chaque jour, aux 
doses progressives de -1·2, 1 o, 20, ~5, 30, 3o, '•0, 50, 60 et 70 centi
grammes de chlorhydrate de morphine du 6 au 28 juin.- Effets 
chroniques de l'action de la morphine sur les principales foflctions 
(MorP.hinisrne chronique). Mort spontanée de l'animal. - Résultats 
de l'autopsie. 

Chien bull très-vigoureux du poids de 15 kilogrammes. 
10 juin . ..-- Injection sous-cutanée de 12 centigrammes de chlo

rhyrl.rate de morphine. Le cœur bat avant l'expérience 64. Le 
nombre des inspirations est de 7 ; la température de 38 degrés. 

A 2 heures, nous pratiquons \''injection, 
2 heures 20.- Respiration 7. Cumr 48. Température 38°. 
2lwures 30.- Re~piration 7. Cœur 32. Température 37°. 
;J l1eures. -Respiration 7. Cœur 34. Température 35°,6 
L'animal e3t plongé dans le sommeil narcotique. 
·l2 juin. Avant l'expérience, le cœur bat 64, le nombre des in

spirations est de 11; la température R. 38,6. 
2 h. 35.- Nous pratiquons l'injection de 10 centigrammes de 

chlorhydrate de morphine. 
~ h. 40. - Resp. 12. Cœur 1.00. Temp. 38,3. 
3 h. 10.- Resp. 15. Cœur !)0. Tcmp. 37,8. 
3 h. 35.- Resp. 11. Cœur 46. Temp. 37,2. 
3 h. 45. - Res p. 9. Cœur 44. Temp. 37°. 
4 h. 45. - Resp. 8. Cœur 48. T~mp. 36,2. 
L'animal dort, mais le narcotisn1e est moins profond que l~s jours 

précédents. L'excitabilité réflexe e"t très-exagérée ; l'hyperesthé
sie très-marquée> il suffit de frapper un léger coup sur la table à 
expérience, ou d'exciter légèrem{ nt l'animal pour lui faire pousser 
des cl'is, et en même temps produire de l'anhélation. 

Du 13 au 17 juin. Injections sous-cutanées; do~ec; progressives 
de 15, 20 et 25 centigrammes. 

L'hypersalivation remarquable dans l'expérience précédente ne 
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s'est pas encore produite. L'animal maigrit sensihlement; son 
poicis est de 12 kilograwmes. Il a perdu de ses habitudes rares
santes et est plongé presque constamment dans la torpeur. Il 
mange très-peu. 

Le 19. Injection de 30 centigrammes. La température prise avant 
l'expérience est de 38,6~ trois heures après, au moment du narco· 
tisme, elle n'est plus que de 36,4. 

L·e 20. Injection de 35 centigrammes. Temp. R., avant l'expé
rience, 38°; deux heures après, 36o. 

L'animal est dans un état continuel de somnolence après chaque 
injection: il n'a pas, pour ainsi dire, de narcotisme profond. 

Le 22. Injection d€ 40 ·centigrammes. Nous avons fait, avec le 
concours de M. Je docteur Fieuzal, l'examen du fond de l'œil avant 
et pendant l'injection pour étudier les modifications successives 
qui SP- pl'oduisent du côté de cet organe. Avant l'injection, la pa
pille est ror:.ée; son aspect est normal. Les veines sont un peu cir
soïdes (re caractère semble être la règle chez le chien); le tc. pis 
a une coloration trèc::-remarquable. Nous poussons lentement l'in
jectiou, et, CJUelques minute5 après, la papille a changé compléte
m~nt d'aspect, e~le est devenue pâle, très-anémiée : les artères 
sont moin, visibles; les veines, au coutraire, semblent conges· 
tionnées. Dix minutes environ après l'injection, Ja rP-spiration de
viellt haletante, baccadée, et alors la papille passe par une autre 
phase; elle reprend son aspect rosé normal, pour ubir ensuite 
des alternatives d'anémie et de retour à l'état normal liés aux mo
difications de la respiration. 

Du 23 au 27 juin. (njection sous-cutanée de 45 et 50 centigr. 
L'excitabilité réflexe est très-exagérér., surtout dans le train posté. 
rieur. Le narcotisme, moins profond qu'au début, dure ausst 
moins longtemps. Enfin, nous n'avons pas jusqu'à ce jour noté 
d'augmentation de la sécrétion salivaire; on remarque plutôt de 
la séclJeresse de la muqueuse buccale. L'émission des urines est 
rare, nous ne pouvons pas en retirer de la ,·e~sie de l'animal, à 
l'a1de de la sonde. Les selles n'ont pas éprouvé de modification 
sensible. 

Le 28. Injection sous-cutanée de 70 centigrammes. 
Température avant l'injection; à trois heures, 38,2. 
Température à quatr·e heures, 37 ,6. · 
Tempél'ature à cinq heures, 37°. 
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Nous constatons dans le tissu cellulaire de petites indurations 
fluctuantes; ce sont des abcès consécutifs aux piqûre~. La liqueur, 
comme l'indique M. Aug. Voisin, a été cependant filtrée. A cause 
de la grande quantité de morphine, nous sommes obligé d'injec 
ter à chaque fois plusieurs ~er~ngues. 

L'amaigrissement est considérable, le poids de l'animal n'est 
plus que de 9 kilogrammes. 

A partir de ce jour jusqu'au 4 juillet, c'est-à-dire durant huit 
jours, les injections sont suspendues dans le but d'obgerver les 
modifications qui Yont se produire, chez l'animal, après la cessa
tion brusque de l'administration habituelle de la morphine. 

Or, nous remarquons que les phénomènes de morphinisme qui, 
comme on l'a vu précédemment, étaient très-accentués, se sont 
sensiblement atténués; l'animal est sorti peu à peu de ~on état de 
torpeut' et a repris s:- gaieté. Il s'est montré aussi de mieux en 
mieux disposé à accepter les aliments; il a repris un peu d'embon
point, et, en un mot, il avait presque récupéré ses allures nor
males lorsqu'il fut de nouveau soumis aux injections sous-cuta
nées. Son poids cependant, pendant cette période de suspension, 
n'avait pas stnsiblement augmenté. 

4 juillet. Nous recommençons les injections sous-cutanées par 
une dose relativement faible de 20 centigrammes de chlorhydrate 
de morp bine. 

Après avoir présenté les phénomènes habituels qui suivent l'in
jection, et que nous avons si souvent notés, l'animal est tombé 
dans le collapsus narcotique; mais, chose à laquelle nous étions 
loin de nom. attendre, deux heures environ après le début de ces 
phénomènes, l'animal a été pris presque subitement, et au moment 
où il paraissait sortir de son sommeil, d'uG.e attaqne convùlsive 
généralisée, à forme épileptique, d'une violence extrême et au 
milieu de laquelle il a succombé avec des accidents asphyxiques. 

Autopsie pratiquée vingt heures environ après la mort. 
Centres nerveux. Ceneau et moelle épinière. Les vaisseaux vei

neux sont sensiblement congestionnés; l'anémie artérielle de la 
substance nerveuse, si remarquable dans l'autopsie précédente, 
est beaucoup moins marquée. 

Les poumons très-congestionnés présentent des plaques dissé
minées d:infiltration sanguine apoplectiforme. 
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ARTICLE Il. 

Commentaires sur le codéinisme chronique comparé au 
morphinisme chrouique. 

Le fait sur lequel nou3 voulons encore une fois insister, 
dans ce contraste symptomatique, entre les effets de la 
codéine et de la morphine administrées d'une façon chro
nique, c'est la réalisation constante d~s phénomènes con
vulsifs dans un cas, et plus ou moins accidentelle dans 
l'autre. Dans la dernière expérience précitée, de MM. La
borde et Calvet, on voit que l'animal est mort avec des 
accidents convulsifs, malgré l'administration d'une faible 
dose de chlorhydrate de morphine (20 centigr.); et bien 
que ceite dose fût de beaucoup inférieure à celles que l'ani
mal avait reçues précédemment, les dernières injections 
sous-cu ta nées avaient, en effet, été portf~es jus qu'à 70 cen
tigrammes po.r jour. Mais il faut noter que l'animal était 
arrivé au dernier degré du marasme, et que, depuis quel
ques jours, les injections avaient été complètement sus
pendues; de sorte que, quand elles ont été brusquement 
reprises, les conditions étaient toutes favorables à la pro
duction des accidents dont il s'agit. Il est d Feste bon de 
faire remarquer, et le résultat est le même pour la co
déine que p()ur la morphine, il est à remarquer, disons
nous, que si l'ou interrompt un jour l'administration 
de la substance el qu'on la reprenne. le lendernain, avec 
a même dose qu~ la veille,. on _obtient des résultats beciU

C0Up plus intenses que. par l'administration non inter
rompue d'une dose même plU8 considérable;. ceci semble-
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rait être une preuve en faveur d'une rapide accoutumance. 
D'ailleurs, nous le répétons, gi l'exagération des réflexes 
prut semanifBster dans le morphinisme aigu et chronique, 
il est permis d'affirmer que les ·accidents pr0prement 
convulsifs, sans être impossibles, sont en réalité excep
tionnels, à la suile de l'administration de la morphine. 

Au contraire, ils sont constants dans le codéinisme, 
et c'est là ce que nous nous somrnes surtout appliqué à 
établir. 

D'au tres points nous parflissent encore dignes d'être 
notés. Le premier c'est que nos chiens codéinés ont tou
jours présenté la démarche de la hyène. Cette assertion 
semhle être en contradiction avec l'opinion de M. Claude 
Bernard. Cet éminent expérimentateur fait, en eff~t, de 
cette absence de démarche hj énoïde, à la suite de l'ad
min istrati on de la codéine, un caractère qui distingue 
son action de celle de la morphine. Or, nous le répéton3, 
tous nos chiens ont présenté cette dérnarchè àe hyène; 
leur train postérieur était surbaissé, leur démarche, sac
cadée, se faisait par sorte de sauts successifs du train 
postérieur. Le fait nr se produisait pas seulement à la 
suite des injections, mais il était permanent et si appa
rent, même avant l'injection de chaque jour, qu'il nous a 
été signalé plusieurs fois, par des personnes 1ui n·étaient 
nullement au courant de nos expériences. 

Un autre point, que nous voulons aussi faire remar
quer, c'est que, dans toutes nos expérirnces~ nons avons 
noté des démangeaisons à lapPau. No~ chiens se secouaient 
constamment, ruais plus part ,cullèrement alors que l'ac
tion convulsivante et hypnotique etait à peu près épui
sée; c'est-à-dire lon3temps après l'admini::,traLon G.e 



l'alcaJoï··J.e. Ces dém ;-l ngraisons paraissaient même être 
con ~id érables les matins, avnnt les nouvelles injections. 
Enfin, con1rairement à ce que disent les expérimentateurs 
Pt obs ~.~l'VAl t'l l r~ qui nous t)nt préeedés, rt O'i '-' avons re
lllarqué 1111 (' J :an ;~unent d'h urnen r L'(\ :HJü1 abie. Nos 
chiens, d'humeuc trè~-care:;sante avant les expérimenta
tions, devenaient, à n1esure que ce1les-ci se poursuivaient, 
de plus en plus abrutis, fuyant les caresses, refusant de 
venir chercher le sucre , dont ils étaient auparavant très
friands ; enfin ils fuyaient la lumière et devenaient de 
jour en jour plus hargneux et méchants. 

CHAPITRE III. 

ARTICLE PREMJER. 

MODIFICATIONg FONCTIOXNELLES A LA SUITE DE L'ADMINIS

TRATION DE LA CODÉINE. 

Si, maintenant, jetant un coup d'œil rétrospectif et 
d'ensemble sur les faits expérimentaux qui précèdent, 
nou~ cherchons à eu embrasser les résultats dans un 
résumè synthétique, il nous sera facile de montrer que 
le résultat essentiel qui se dégage de ces faits, c'est quA, 
au poi r1 t de vue toxique, la codéine se place d'une façon 
très-nette, avant la morphine et surtout la narcéine. Elle 
se rapproche par conséquent, à cet égard, du group·~ des 
alcaloïdes convulsivants de l'opium; el il e ... ,t évident 

Barnay. 7 
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que pendant longtemps, et avant l'époque où la physio
logie expérimentale s'est emparée, comme il convient, 
de l'étude de ces substances, on s'est singulièremen~ 

illusionné, et, il est permis de le dire, gravement mépris, 

sur l'innocuité relative de ~e principe immédïat. 
Avant rl'insister sur ce p,oint, qui touche immédiate

ment à la pratique, reprenons rapidement les résultats 
pnincipaux de nos expériences, touehant l'action de la 
cod6ine sur les fonctions les plus importantes de l' éco
llon : j~, et surtout sur les fonctions du système nerveu~-. 

i o Action sur te système nerveux. 

Ce qui frappe, dans les r.ffets de la codéine administrée 
à dose relativern_ent inférieure, et à l'état aigu, aux jeu
nes animaux ce sont d'une part: la légèreté et en quelque 
sorte l'inconstance de l'effet hypnotique, et d'autre part, 
Ja tendance fatale à la production des accidents convulsi

formes. On peut même dire, en s'en tenant à l'exactitude 
rigoureuse de l'observation, que les phénomènes convul
sifs se manifestent antérieurement au sommeil, quand 
celui-ci a lieu. Toutes nos exp~riences, relatives à faction 
de la codéine, en, témoignent clairement. 

2Q Action sur la calorification. 

Bien que, dans toute la partie de notre étude expéri
mentale, qui concerne le codéinisme aigu, nous ne nous 
soyons occupé qu'accèssoirement des modifications de la 
calorification, nous pouvons dire que nos résultats con
rordent, de tous points, avec ceux déjà obtenus par M. le 
o~· Laborde; c'est-à-dire que l'abaissement de la tempé
rature est un fait constunt dans ces conditions. 11 faut 
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en <excepter les moments où se produisent, du moins dès 
le début, les phénomènes convulsifs. 

3° Action sur la pupille. 

Il importe aussi d'ajouter comme phénomène se rat
tachant à l'ad ion de la codéine: une tendance à dilatation 
pupillaire, au lieu de l'atrésie qui caractérise, en géné
ral, les €ffets des alcaloïdes soporifiques proprement dits 
de l'opium. L' atrésie, sous l'influence de ]a codéine, ne 
se montre qulau début et très-passugèrement; la dilata
tion pupillaire apparaît et persiste, dès que l'on entre 
dans la période que l'on peut appeler convulsive. Rappe
lons, à ce propos, que la dilataiion pupillaire est habi
tuellement la caractéristique des toxiques convulsivants, 
à ce point de vue, la codéine ne fait pas exception à la 
régit. 

Al\TICfE II. 

TABLEAU COMPARÉ DE L'ACTION DES TROIS ALCALOÏDES: CODÉINE, 

MORPHINE, NARCÉINE. 

Si, en regard de ces effets, on place ceux qui sont tri
butaires, dans les mêmes conditions, de l'action dP. la 
morphine, et surtout de l'action de la narcéine, on trouve 
des différences, sur lesquelles nous avons à peine bP.soin 
d'insister de nouveau, tellemert nous nous y sommes appe
santi, tant dans nos observations expérimentales que 
dans les commentaires dont nùus avons fait suivre ces 
dernières. 

Disons d' àborci qu'à l'état aigu la morphine, toutes 
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choses égales d'ailleurs, ne provoque point de phéno
mènes convulsifs. L·actien que celle-ci exerc~ sur les 
grandes fonctions de l'économie, notamment sur la res
piration, )a circnlation et la calorification, ne diffère pas 
sensiblement, i1 est vrai, de celle de la codéine sur les 
mêmes fonctions; mais, nous ne saurions trop le réP,P.ter, la 
codéine provoque à peu près fatalemeut des accidents 
convulsifs, qui n'appartiennent à la première que d'une 
manière tout à fait exceptionnelle. 

Dans retat chronique, c'est-à-dire lorsque l'une et 
l'autre substance sont administrées à des doses plu.:; ou 
moin~ croissantes, durant un temps plus ou moins long, 
les effets produits du eôté des mênws fonctions, dont nous 
parlions tout à l'heure, et Inême du côté de la nutrition, 
r. di fl'èrent pas non plus sensiblement. Nous avons vu 
e poids de l'animal diminuer rapidement sous l'influence 

de la codéine comme sous celle de la· rnorphine, uous 
avons vu aussi la température s'abaisser progressjvernent; 
les modifications du côté de la fonction circulatoire et d:J 
cœur présentent à peu de chose près dans le codéinisme 
chronique les mêmes péripéties que dans le morphinisme 
chronique. Les courbes graphiques que nous avons an
nexées plus haut à nos observations présentent immé
diatement à l'œil le tableau de ces modifications diver
ses. Cependant, il est une fonction qui n'est pas influencée 
de la même façon avec la codéine qu'avec la morphine; 
c'est la fonction de la sécrétion. La morphine en effet 
semble ne l'augmenter qu'un instant pour la diminuer 
t-· nsoite. Avec la codéine au contraire, l'hypersécrétion 
de la salive, des larmes et de l'urine est constante, abon
da 11 te et durable; mais pour la sécrétion urinaire on 
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serait exposé à uae erreur certaine si l'onjugeaitde l'état 
de cette fonction, par la quantité d'urine contenue dans 
la vessie; en effet chaque convulsion s'accompagnant 
d'émis~ion de l'urine, la veasie n'en contenait jamais 
beaucoup à la fois. Mais ce qui distingue essentiellement 
dans l'état chronique. comme dans l'état aigu, l'action de 
la codéine de celle de la morphine. c'est encore et tou
jours le degré d'intensité des réflexes, lesquels aboutis
sent fatalement à la convulsion. 

Est-il besoin, en poursui va nt ce parallèle, de faire res
sortir combien la narcéine par sa façon d'agir physiolo
gique s'éloigne plus encore de la codéine que la rnorphine 
elle-même. 

Par son innocuité. pour ainsi dire absolue; par le 
sommeil qu'elle provoque, sans que les phénomènes vo
lontaires paraissent être même atteints, puisque entre 
deux périodes de ce sommeil l'animal peut accomplir un 
acte voulu; eCJfin à cause de ce fait, qu'après avoir pro
duit le résultat attendu, elle ne laisse dans les fonctions 
de l'économie aucune trace appréciable de son passage, 
et qu'à son réveil l'animal est aussi dispos, aussi gai qu'à 
la suite d'un sornmeil naturel, la narcéine mérite une 
place tout à fait à part dans le cadre des alcaloïdes méJi
camenteux de l'opium. 
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CHAPITRE IV. 

Déductions pratiques et conclusions. 

Bien que ce travail soit, avant tout, une étude expé
rimentale, il nous paraît naturel de chercher quelles 
dvivent être les applications auxquelles elle conduit. Nous 
allons donc tâcher de tirer de nos expérimentations, en 
nous aidant des travaux antérieurs au nôtre, des déduc
tions pratiques, nous efforçant d'assigner à chacun des 
trois alcaloïdes le rang qu'il mérite en thérapeutique. 

Notre avant-propos a fait prévoir que nous avions une 
prédilection marquée pour la narcéine. 

L'ensemble de notre étude a dû confirmer dans cette 
prévision tout lecteur attentif, et montrer que notre pré
férence pour la narcéine n'était pas arbitraire, mais re
posait sur l'examen minutieux et la corn paraislln de l'ac
tion des trois alcaloïdes, dont nous nous sommes occupé. 
. Nous prévoyons une objection fondée sur · ce qu'il est 
difficile de se procurer de la narcéine de bonne qualité. 

En effet, nous avons constaté que la narcéine dn com
tnerce, narcéine allemande , narcéine de Merck est 
presque complétement dépourvue d'action tant hypno
tique que toxique; nous avons, en effet, pu faire prendre 
à un chien, très-affaibli cependant, 35 centigrammes 
de celte narcéine, en une seule fois, par la voie stoma
cale, sans obtenir rien de positif. Peut-être, cependant, 
y a-t-il cu une lrgère tendance au somrneil, rnais en tout 
cas fort peu marquée. 

La narcéine qui nous a servi dans nos expériences 
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avait été, nous I'avQn6 déjà dit, ooise,à- notre disposition 
par M. Duque el. Cette nancéine, pnéparée spécialement 
pour nc'UR et avec un soin extrêm3, dont nous remer
cions ce savant chimiste, avait été obtenu par le procédé 
Pelletier, an leur de la déoouv,erte da_ la narcéine ; pro
cédé- suivi de point en point. Nous ne drcrirt)ns pas oe 
prQc6dé, que l'on peut trouver dana les OUVïrages spé
ciaux; disons seulement que la narcéine ordinaire · est 
retirée d'un résidu d'opium d'où la morphine et. la co
deüh~ unt été préalablement extraites, tariùis que par le 
procédé Pelletier on se sert, d'un opium n'ayant subi 
aucune. manipulation. 

Nous sommes t!onvaincu que, du joun où lP-s médl.l-. 
c!n se- décideraient à donner à cefte substance la place 
qu'elle mérite en· thérapeutique, cette- difficulté s'apla .... 
nirait d'elle-même. En effet~ la rareté d1une bnnne nar
céine vient moins encore de la difficulté de sa prépara
tion que du petittnombre de praticien~ quii en pres.crivent 
l" emploi. 

Nous pensons que la narcéine devrajt prendre la pre
ruière place parmi les alcaloïdes de I'opium._Eo. effet;.de' 
nos expériences, il résulle ·clairement, qu'elle agil sur-· 
tout comme hypnotique, qu'elle procure un somrneif 
semblab1e au sommeil normal, un réveil ab. olument 

- normal; qu'elle ne produit pas comme la monphine des 
nausée ~ des vertiges, de l'hébéturle, ce qui en rend 
l'emploi si pénible et si fatigant; qu'elle ne détermine 
ni démangeais.ons à la peau, ni convulsions, comme la 
codéine, convulsions qui font de cette substance Je plus 
dangereux des alaaloïdes de.. l'opium employé en thé ... 
ra peu tique. Le pouvoir toxique de la narcéine, inférieur 
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à celui de la morphine, l'est surtout beaucoup à celui de 
la codéine; ses propriétés hypnotiques, égales à celles de 
la morphine, sont bien supérieures à celles de la co-

déine. 
Mais, outre ses qualités hypnotiques, la narcéine au-

rait, selon M. Debout, une influence he~reuse sur la bron
chite chronique, dont elle diminuerait la toux et modifie
rait l'expectoration. 

M. Béhier, de son côlé, l'a vue améliorer constamment 
l'état général des phthisiques, également en dirninuanl 
la toux., modifiant l'expectoration, et arrêtant la diarrhée; 
entre ses mains, elle a guéri une diarrhée chronique et 
calrné le3 douleurs d'une péritonite localisée. 

Dans d'autres cas encore, elle a paru efficace; De Lucé 
lui attribue la guérison d'un delirium tremens ; Petrini, 
celles de nombreuses névralgies rhumatismales et d'une 
péritonite chronique. 

M. le Dr Laborde également se loue beaucoup de son 
etnploi chez de jeunes phthisiques. Chez rles enfants at
teinls de coqueluche , elle a supprimé les quintes de toux 
nocturnes, diminué de nombre et d'intensité celles de la 
journée, et fait cesser les vomissen1ents qui succédaient à 
ces quintes. 

Ces faits rapprochés d'une expérience de M. Le Comte, 
très-démonstrative au point de vue de la liberté que 
cette substance laisse à l'intelligence, d'une observation 
de M. Laborde, confirmant le même fait (un enfant at
teint de phlhisie répollrlant, pendant le sommeil de la 
narcéine, et sans se réveiller, aux questions qu'on lui 
posait), des expériences de M. Claude Bernard, dont les 
conclusions sont aussi tout en faveur de la narcéine, 
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rappror.hés enfin de nos expéri~nces pergonnelles, ~es 
faits suffisent, nous l'espérons, pour justifier pleinement 
la faveur toute spéciale dont nous voudrions voir jouir 
celte substance. C'est dans ce but que nous nous sommes 
étendu longuement, sur des faits qui ne nous sont pas 
personnels, dans un travail auquel nous voudrions con
server son originalité. 

Autant nous voudrions voir se généraliser l'emploi de 
la narcéine, autant nous désirons voir l'usage de la co
déine se restrein~re. Mais, pour justifier cette aversion, 
nous n'aurions pas autant de noms célèbres à citer. Ce 
sera même, nous l'espérons, un des p•)ints ori~inaux de 
notre travail d'avoir mis en évidence les .dangers qu'offre 
l'administration de cette substance. M. Claude Bernard 
et :rvL Laborde sont~ a notre connaissance, les seuls qui 
jusqu'à présent aient, je ne dis pas parlé de l'action con
vulsivante de la codéine, mais produit des faits, exécuté 
des expériences démonstratives de ce fait. Nous avons 
dit plus haut que dans cette étnde nous nous proposions 
de corn plét~r les recherches de M. Laborde sur les pro
priétés de cet alcaloïde. 

S'il est un fait constant, r,t sur lequel nous nous 
soyons appesanti, c'est le fait de l'aetion convulsivante 
de la codéine; eh bien, c'est encore sur ce fait que nous 
..revenons, pour dire qu'à notre avis bien des fois la c.o
déine a dû amener des convulsions chez les enfauts. 
Cette action a été complètement méconnue ~t souvent 
sans doute on a augmenté les doses de codéine dans l'in
tention de combattre des convulsions dont elle était 
cause. 

Barnay. 8 
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La raison de cette réputation d'innocuité est, sans 
noute, due en grande part.ie à ce que, jusqu'à une cer
taine dose, la codéine paratt en effet un remède inno
cent; mais ce que l'on ne savait pas, ce que trop de 
praticiens ignorent encore, c'est que si l'on dépasse 
cette dose d'une quantité même très-minime (i ou 2 
milligrammes), la vertu convulsivante de la codéine 
restée jusqu'alors à l'état latent, "Se manifeste tout à 
coup avec unè grande intensité, ses accidents convulsifs 
pouvant déterminer la mort. 

C'est donc un mP.dicament dangereux en raison même 
de cette sécurité trompeuse que donne l'administration 
de faibles doses, c'est un alcaloïde qui devrait disparaitre 
de la thérapeutique, ou du moins être réservé pour le 
traitement des névroses du système sympathique, s'il se 
confirmait qu'il jouit d'une action spéciale sur ce système. 
Quoi qu'il en soit, ceux qui jugeront opportun de l'em
ployer, feront bien de ne jarnais oublier la recon1man
dalion que nous avc.ns faite dans le cours de cet ouvrage: 
à savoir, surveiller la pupille et cesser l'emploi de la co
déine aussitôt qu'on notera une tendance à la dilatation. 

Quant à la morphine, les inconvénients de son ·admi
nistration sont bien connus de tous les praticiens, nous 
les avon~ en partie signalés plus haut. Mais, comme en 
outre de ces inconvénients, ch~z certaines personnes 
prédisposées, la dose la plus minime détermine des acci
dents sérieux d'empoi:;onnement, nous pensons que son 
emploi devrait être réservé pour les cas où la narcéine 
serait contre-indiquée. 

Cette dernière, en effet, a été accusée, par plusieurs 
expérimentateurs, d'amener de la difficulté daD3 l'omis-
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sion des urines par suite de l'action spéciale qu'on lui 
attribuP- sur la portion lombaire de la moelle, comme 
corro1laire de la constipation qu'e1le daermine et qu'on 
ne peut mettre sur le compte de la diminution des sécré
tions puisque celles-ci ne sont pas diminuées. Accusée 
en outre par M. Béhier de déterminer quelquefois des 
vomissements chez certaines femmes, il se pourrait que 
dans certains cas particuliers on soit obligé d'en aban
donner l'emploi. MaiJ ces cas, en somme, sont rares, et 
l'on ne doit pas trop se hâter de lui retirer sa confianee; , 
en effet, on a vu la difficulté de l'émission des urines dis
parattre malgré l'emploi ininterrompu et à dose crois
santP de narcéine. 

Du moment où elle paraîtrait avoir une influence nui
sible bien constatée chez certains sujets (spécialement 
chez ceux d0nt les fonctions urinaires ne se font pas ré
gulièrement), il ne faudrait pas s'obstiner à en continuer 
l'emploi, et l'on pourrait alors revenir à la morphine; en 
entourant son emploi de toules les précautions néces
saires. 

Le mode d'administration de la narcéine qui nous 
parait le plus favorable est la voie hypodermique; car 
outre que cette voie est toujours praticable, l'adion est 
plus prompte et à des doses moins considérables qu'admi
nistrées par l'estomac. Au point de vue même de son 
ar.tion loeale en injection hypodermique elle ne parait 
pas avoir plus d'inconvénient que la morphine et moins 
que la codéine; la première, en effet, détermine quelque
fois des abcès à l'endroit aes piqûres; avec la narcéine 
nous n'en a v ons jamais observé; la codéine détermine 
parfois de la gangrène comn1e le prouve notre expé-
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rien ce VIII, la narcéine ne l'a jama s déterminée. Le 
chlorhydrate de narcéine étant plus soluble et aussi actif 
que la narcéine, c'est de lui qu'il faut faire usage puis
qu'JI nécessite une moins grande quantité de véhicule. 

Il faut autant que possible, comme pour la morphine, 
éviter de laisser au malade le soin de faire lui-même ses 
injections, car alors l''aLus suit de près l'usage. 

Qu'il nous soit perrnis d'ajouter, en terminant, ce que 
nous avons dit dès le début, que nous n'avons point la 
prétention d'avoir épuisP. cet intéressant sujet de l'étude 
con1plète des alcaloïdes médicamenteux de l'opium. Il 
reste surtout à rapprocher plus complètement que nous 
ne l'avons pu faire, des données expérimentales les don
n~es cliniques qui d'ailleurs demandent de nouvelles 
études. 

Nous recommandons ce travail à ceux qu'intéressent 
les questions de médecine pratique éclairées par l'ex
périmentation, et nous ne laisserons pas de notre r.ôté 
échapper l'occ:tsion de le poursuivre. 

Mais en tout cas, nous espérons avoir montré par cette 
étude le degré de confiance qu'il convient n'accorder en 
thérapeutique à chacune des substances dont nous nous 
sommes occupé, et la défiance que doit inspirer l'une 
d'elles: la codéine; c'est le but principal que nous nous · 
sommes proposé aujourd'hui. 
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~UR LES DIVERSES BRANCHES DES [.sCIENCES 'KÉDICÂLES 

Anatomie et histologie normales. - Structure et déve
loppement des os. 

Physiologie.- Du sperme. 

Physique. - Des leviers appliqués à la mécanique 
animale. 

Chimie. -De l'isomérie, de l'isornorphisme et du poly
morphisme. 

Histozre naturelle.- Etude comparée du sang, du lait, 
de l'urine et de la bile dans la série animale; procédés 
suivis pour analyser ces liquides. 

Pathologie externe. - Anatomie patholog-ique des 
anévrysmes. 

Pathologie 'interne. -Des complications de la rougeole. 

Pathologie générale. - Des constitutions médicales. 

Anatomie pathologique. - Des kystes. 

Médecine opératoire. - Des diflérents procédés de 
réductiOn des luxations de l'épaule. 

Pharmacologie. - Quelle est la composition des sucs 
végétaux, quels sont les procédés les plus souvent em
ployés pour les extraire, les clarifier, les conserverT 
Qu'entend-on par sucs extractifs, acides, sucrés, huileux. 
résineux el laiteux? Quelles sont les formes dans les
queUes on les emploie en médecine 't 
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1hérapeutique.- Des sources principales auxquellea 
se puisent les indications thérapeutiques. 

Hygiène. - Du ternpérament. 

Médecine légale. -Exposer les divers modes d' extrac· 
tion et de séparation des . matières organiques pour la 
recherche des poisons. 

Accouchements. - Du bassin à l'état osseux. 
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