1516 COLCHICINE.

La solution sulfurique de vanadate d’ammonium donne une coloration
intense vert pré, passant assez rapidement au rouge violacé puis au jaune
pile : la sursaturation par une solution alcoolique de potasse donne licu a
une coloration rouge orange.

La réaction de la colchicine (et de la colchicéine qui posséde exactement
les mémes réactions) réussit surtout avec la solution vanadique récente d
1 p. 100. On peut déceler ainsi 4 centi¢mes de milligramme de Palcaloide
(Mandelin).

Les solutions légérement acides précipitent par les réactifs généraux des
alealoides.

Une solution de colchicine, agitée avec de 'acide sullurique et du peroxyde
de manganése, prend au bout de quelques heures une coloration jaune
intense : si 'on filtre cette solution et qu'on la traite par le phosphomolyh-
date de soude, il se produit un précipité jaune qui se dissout dans I'ammo-
niaque avec une belle coloration bleue. Cette réaction ne réussit bien qu'avec
une certaine quantité d’alcaloide et ne peut guére étre utilisée pour une
recherche toxicologique.

Recherche toxicologique. — Elle doit se faire par la méthode de Stas
modifiée de la facin snivante : effectuer les évaporalions dansle vide et & la
température ordinaire ; épuiser complétement la solution acide par I'éther de
pétrole qui n’enléve pas trace de colchicine aux solutions acides, puis épuiser
cette méme solution acide par I'éther, la benzine ou I'alcool amylique, mais
mieux encore par le chloroforme, qui est le eilleur dissolvant et enléve com-
plétement la colchicine aux solutions soit acides, soit alcalines.

La colchicine s’élimine rapidement par I'urine, Ies féces et les vomisse-
ments. La localisation est fort peu marquée. Les substances sur lesquelles
doivent porter particulierement les recherches sont : les déjections alvines et
stomacales, 1'urine, le tuhe digeslifl et son contenu, le sang, les reins, le foie,
la rate, les poumons; lorsque la recherche aura lieu aprés une inhumation
prolongée, ce n’est gnére que dans les reins et le foie que I'on pourra
retrouver des traces de toxique.

L’expérimentation physiclogique n¢ peut fournir aucune indication. La
colchicine ne détermine aucun symptome neltement tranché : les animaux sur
lesquels on expérimente meurent, en général, au bout d’un temps assez long,
aprés avoir présenté des vomissements, de la diarrhée, souvent des selles
sanguinolentes; et sans autre manifestation particuliére. Les lésions sont le
plus souvent inappréciables : lorsqu’il en existe, elles consistent en une con-
gestion plus ou moins marquée de I'appareil digestif. La membrane muqueuse
de I'estomac, de l'intestin gréle et du gros intestin est rouge; les follicules
agminés et les valvoles connivenles sont tuméfiés. En outre, pour déler-
miner empoisonnement mortel chez les animaux, il faut employer des quan-
lités de colchicine relativement considérables (2 centigrammes pour des
chiens de moyenne laille, 1 & 2 centigramimes pour les lapins ou les gre-
nouilles sur lesquelles une dose de 10 milligrammes est complétement sans
action). Nous n’avons jamais pu, dans un grand nombre d’expériences, véri-
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fier les faits annoncés récemment par M. Laborde et relatifs a Daction de la
colchicine sur le ceeur, la respiralion et le systeme musculaire.

“Opium et ses alcaloides.

L’opium est le sue épaissi du pavot. Nous avons donné déja dans le cha-
pitre des empoisonnements la proportion suivant laquelle on trouve, dans
I'opium, les principaux alcaloides. Outre les alcaloides toxiques, 'opium
renferme encore un assez grand nombre de produits particuliers: acide méco-
nique, acide théholactique, méconine, bhassorine, caoutchouc, gomme, cire,
maliére albuminoide, principes volatils. Le plus important de ces produits
est sans contredit la morphine, tant par sa forte proportion que par la facilité
avec laquelle on peut maintenant se la procurer.

Morpuine. — La morphine cristallise en prismes rhombiques incolores,
inaltérables & I'air, devenant opaques lorsqu’on les chauffe, et fondant a 120°
en'un liquide huileux susceptible de cristalliser par le refroidissement : les
cristaux ont alors perdu environ 6 p. 100 d’eau. Elle est trés peu soluble dans
I'ean, posséde nne réaction franchement alcaline et dévie 4 gauche le plan de
la lumiére polarisée. Elle est assez soluble dans I'alcool,-peu soluble dans

Téther etle chloroforme, insoluble dans la benzine et I'éther de pétrole ; ses

meilleurs dissolvants sont I'alcool amylique et I'éther acétique qui I'aban-
donnent, aprés évaporation, a 'état amorphe. Les acides étendus la dissolvent
facilement: il se forme des sels aisément cristallisables qui précipitent par
les hases alcalines et alcalino-terreuses. Les précipités, sauf pour la magnésie,
sont solubles dans un excés d’aleali, ils sont amorphes an moment de leur
formation et deviennent rapidement cristallins : cette propriété est trés inté-
ressante a connaitre au point de vue toxicologique, parce que la modification
amorphe est beaucoup plus facilement soluble, dans les dissolvants de la
morphine, que la modification cristallisée. '

NarcoriNe. — La narcotine cristallise en prismes rhombiques, fusibles
a 176°. Elle dévie & gauche le plan de la lumiére polarisée, tandis que ses sels
dévient & droite. Elle est presque complétement insoluble dans l'eaun et
I'éther de pétrole et plus soluble que la morphine dans les autres dissolvants.
Les sels de narcotine sont peu stables: ils sont précipités par les alcalis et
leurs carhonates; les précipités se dissolvent difficilement dans un exceés de
hase.

CopEiNe. — Ses solutions dans la benzine, I’alcool amylique, le chloro-
forme, I'abandonnent par évaporation sous forme de cristaux octaédriques
{usibles & 1007, se combinant aisément aux acides pour donner des sels
stables, cristallisés. Les travaux de M. Grimaux ont montré que la codéine
est un dérivé méthylé de la morphine. Elle dévie & gauche le plan de la
lumiére polarisée : les sels possédent sensiblement le méme pouvoir rotatoire
que la base libre. Peu soluble dans I'ean, insoluble dans la ligroine, soluble
dans I'alcool, I'éther, 1a benzine, I'alcool amylique, le chloroforme.

PaPAVERINE. — Prismes incolores, insolubles dans l'eau, la ligroine, peu
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solubles dans 'alcool, I’éther et la benzine, solubles dans le chloroforme et
I'alcool amylique. Base faible, donnant facilement avec les acides des sels
cristallisés.

La THEBAINE, la NARCEINE, et & plus forte raison les autres alcaloides des
pavots, existent en beaucoup trop faible proportion dans ’opium pour pou-
voir étre isolés et caractérisés dans une recherche toxicologique. On peut
méme rarement caractériser la codéine, et sinous avons dit quelques mots de
cet alcaloide, c’est parce quil est & présent la base de préparations pharma-
ceutiques spéciales qui pourraient donner lieu & des empoisonnements acci-
dentels.

Dans tous les cas d’empoisonnement par I'opium et ses préparations, c’est
toujours la morphine qui est le composé le plus actif (en raison de sa prédo-
minance) et celui qu’il faut s’attacher & metire en évidence. La distinction et
la séparation des autres alcaloides n’a qu’un intérét théorique et nous semble
bien difficile, sinon méme impossible, malgré Popinion contraire de Dragen-
dorff; il suffit, pour en étre convaineu, de songer i la trés minime quantité
des alcaloides, autres que la morphine, qui peuvent étre contenus dans une
dose d’opium suffisante pour déterminer la mort. Au point de vue physiolo-
gique, les autres alcaloides (si petite qu'en soit la proportion) viennent cer-
tainement ajouter leur action a celle de la morphine.

Réactions earactéristiques. — Les solutions parfaitement newtres des
sels de morphine prennent une coloration bleu royal sous I'influence d’une
trace de perchlorure de fer : la solution du chlorhydrate est celle qui
réussit le mieux; sa dilution doit étre comprise entre 1/100° et un 15/100e.
La morphine cristallisée ainsi que ses sels prennent également une belle
coloration bleue quand on les humecte avec une solution trés diluée de chlo-
rure ferrique.

La morphine réduii 'acide iodique et met de I'iode en liberté; la réaction
peul étre faile soit en traitant un mélange d’une solution d’acide iodique au
dixieme et d’empois d’amidon par la morphine, soit en traitant la morphine
par une solution d’acide iodique au dixiéme et ajoutant du chloroforme qui
dissoudra I'iode libre en se colorant en pourpre ou en violet.

Avec le sulfo-molybdate de soude (réactif de Frohde) la morphine donne
une magnifique coloration violelte passant au vert, an vert brunaire, au
jaune et redevenant bleu violet aprés vingt- quatre heures.

Avec la narcotine; le réactif de Frohde donne une coloration verte qui
passe au rouge cerise trés vif si 'on projette dans le mélange une trace de
molybdate de sodium en poudre.

La codéine donne une coloration vert bhrunitre, passant au bleu indigo
aprés quelque temps.

Une trace de morphine dissoute dans quelques goultes d’acide sulfurique
pur, et additionnée d'une goutte d'acide azotique fumant, ou mieux d’un
cristal d’azotate de potasse, donne une coloration rougeatre, passant au bleu
violet, puis au rouge foncé et enfin a I'orangé. La solution sulfurique chauffée
4 150 (ow & 100° pendant une demi-heure) et traitée par une goutte de per-
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chlorure de fer, se colore en rouge foneé, puis en violet et enfin en vert
sale.

Dans les mémes conditions, la narcotine se colore en rouge, puis en violet,
par addition d’une trace d’acide nitrique: le perchlorure de fer donne une
coloration violette passant au rouge cerise.

La codéine, traitée par l'acide sulfurique concentré pur et chauffée i 1500
(oua 100° pendant une demi-heure) prend une coloration rougeatre qni passe
au brun grisatre par 'addition d’un cristal d’azotate de potasse: la solution
sulfurique froide se colore trés lentement en bleu. Le réactif d’Erdmann
donne, trés lentement aussi, une coloration bleue.

La papavérine donne, avec I'acide sulfurique concentré pur, une colora-

tion variant du bleu au violet et produite par les impuretés qui l'accompa-
gnent. -
Tous les sels de ces alcaloides précipitent parles réactifs généraux des alca-
loides. L'iodure de potassium ioduré donne, dans les sels de morphine, un
précipité brun susceptible de cristalliser aprés redissolution dans Piodure de
potassium.

Recherche toxicologigue. — La recherche de la morphine se fera par le
procédé de Stas modifié de la fagon suivante : la liqueur acide sera épuisée
par I'éther de pétrole, puis par I'alcool amylique & une température de 50°,
afin d’enlever toutes les substances solubles dans ce véhicule et qui pourraient
géner ou donner des résulfats erronés dans le traitement ultérieur. Apres
épuisement complet par ce dernier dissolvant, la liqueur acide sera de nou-
veau additionnée de son volume d’alcool amylique et le mélange, chauffé
4 50° au bain-marie, sera rendu alcalin a 'aide d’un léger excés de magnésie
caustique et agité a plusieurs reprises. De cette fagon la morphine précipitée
a I'état amorphe est dissoute par I'alcool amylique avant de pouvoir se trans-
former en sa modification cristallisée plus difficilement soluble. Aprés sépa-
ration des liquides, I'alcool amylique décanté, filtré, et évaporé dans un cou-
rant d’air, abandonne P'alcaloide dans un assez grand éfat de pureté.

Dans les cas d’empoisonnement par I’opium, Dragendor(T. conseille d’effec-
t uer la recherche par la méthode suivante :

1° Leliquide filtré acide, provenant de la digestion des matiéres 4 analyser,
est traité par de la benzine qui dissout la méconine.

2¢ Ge liquide acide est ensuite traité par alcool amylique qui enléve

Pacide méconigue?.

1. L’acide méconique cristallise en aiguilles formées de petits prismes orthorhombiques :
il se présente le plus souvent sous formes de paillettes blanches, nacrées, douces au toucher,
de saveur acide et astrigente. Sa solution aqueuse se décompose a I'ébullition en dégageant
de l'acide carbonique : ce dégagement devient tumultueux et se produit avee eflervescence
par I'addition au liquide bouillant d’acide chlorhydrique. Cette solution aqueuse est colorée
en rouge de sang par Paddition d’une pelite quantité de chlorure ferrique : la coloration se
produit méme & '¢bullition et en présence des acides dilués; elle se distingue de la colo-
ration identique produite par les sulfocyanates alealins en ce qu’elle persiste aprés addition
de chlorure d'or qui fait disparaiire instantanément la coloration due au sulfocyanate. Cette
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3 On enleve an liquide I'alcool amylique qu’il retient en Pagitant avec du
pétrole.

& Le liquide acide est rendu alcalin par un léger excés d’ammoniaque el
épuisé a deux ou irois reprises par la benzine qui dissout la codéine, la nar-
cotine ¢l 1a thébaine.

5 La ligueur ammoniacale est alors épuisée par le ¢hloroforme qui enicve
une trace de morphine et une certaine proportion de narcéine.

6o La liqueur ammoniacale est ensuite épuisée par U'alcool amylique qui
enléve la morphine et le restant de la nareéine.

L’auteur de ce procédé dit avoir oblenu, en traitant de cette fagon I'extrait
aqueux et la teinture d’opium, les réactions de la méconine, de la narcéine,
de la codéine, de la narcotine, dela thébaine et de la morphine.

S'l sagit d’'un empoisonnement par du lauwdanum, I'éther de pétrole
enlévera 4 la solution acide la eroeime, maliére colorante du safran, qui se
dépose aprés évaporation de la ligroine ; les maliéres grasses seront séparées
par un traitement a Uéther qui les dissoudra tandis qu’il laisse la crocine.

La crociNe est soluble dans Ieau et dans laleool; ses dissolutions se
colorent en bleu, puis en violet, par addition d’acide sulfurique, el donnent un
précipilé orangé avec l'acétate de plomb. L'acide sulfurique concentré, ajouté
directement & la crocine solide, produit une coloration violet pourpre foncé
passant rapidement au rouge puis au jaune d’or,

Administrée par la voie stomacale ou en injection hypodermique, la mor-
phine s’¢limine rapidement par urine : il en est de méme pour la narcotine,

‘la codéine et la papavérine. L’analyse de P'urine ne devra donc jamais étre
négligée dans une recherche toxicologique. L’examen des déjections alvines
el stomacales, du tube digestif et du sang, révele presque toujours I'existence
des alcaloides toxiques.

Le foie est le viscére le plus imporiant & analyser; il semble étre un point
de localisation pour le poison. (est surtout & propos du traitement du foie
pour la recherche des alcaloides qu'il faut épuiser avec le plus grand soin
les liqueurs acides par l'alcool amylique : sans cela, on s’exposerait a retrou-
ver dans la solution amylique des acides biliaires dont certaines réactions
colorées (surtout avec le réactif de Frohde) se rapprochent beaucoup de
colles de la morphine. La substance toxique parait étre contenue dans les
autres organes sculement en quantité proportionnelle au sang qu’ils renfer-
ment.

Les principaux alcaloides de I'opium résistent assez longtemps a la décom-
position en présence de la fermentation putride : la morphine, la codéine, la
papavérine, la thébaine et la narcéine ont pu étre refrouvées aprés deux mois
dans des substances en putréfaction.

Stas a constaté la présence de la morphine dans les viscéres d’un cadavre
inhumé depuis treize mois, et Taylor en a retiré, aprés quatorze mois, d'un

coloration rouge disparait sous l'influence des hypochlorites alealins el de la plupart des
agents rédueteurs. L'acide méconique est caractéristique des empoisonnements par Uopium.
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mélange de méconate de morphine avec des matiéres putrescibles ahandonné
a l'air libre.

L’expérimentation physiologique peut venir en aide aux réactions chi-
miques en permettant de reproduire sur un animal (un chien de préférence)
les symptomes de narcotisme caractéristiques de la morphine et des alcaloides
de opium. On transformera pour cela en chlorhydrate, soluble dans 'eau, le
résidu de ’évaporation de ’alcool amylique obtenu comme il a été dit précé-
demment : la solution dans’acide chlorhydrique sera évaporée sous une cloche
dont Patmosphére sera desséchée par de.I'acide sulfurique concentré et sous
laquelle on aura disposé une capsule contenant un peu de chaux éteinte pour
absorber les vapeurs d’acide chlorhydrique en excés. Le résidu de ’évapora=
tion, redissous dans une trés petite quantité d’eau, sera injecté sous la peau
de 'animal au moyen d’une seringue de Pravaz.

Strychnine. Brucine

Les différentes plantes du genre Strychnos (3. nux vemica, S. Iynatit,
S. tieute, S. colubrina) doivent leurs propriétés toxiques a la strychnine et &
la brucine.

La STRYCHNINE cristallise par évaporation spontanée d’une solution alcoo-
lique en octaédres ou en prismes & quatre pans terminés par des pyramides
a quatre faces. Elle est douée d’une amertume excessive et telle qu’une
solution diluée au-six-cent milliéme, posséde encore une saveur ameére
appréciable. Elle est a peine soluble dans I'eau, I'alcool absolu et I'éther ;
peu soluble dans Iéther de pétrole; facilement soluble dans I'alcool 4 90°, la
benzine, le chloroforme et P'alcool amylique. Sa solution alcoolique dévie
fortement a gauche le plan de la lumiére polarisée : le pouvoir rotatoire est
affaibli dans les solutions acides. La strychnine est une base énergique, bleuis-
sant le papier de tournesol et se combinant trés hien aux acides pour former
des sels stables. Elle est précipilée de ses dissolutions salines par les alealis :
les carbonates et hicarbonates alcalins ne précipitent les solutions diluées qu’a
I’ébullition. ;

LaBRUCGINE cristallise en prismes clinorhombiques, efflorescents et perdant
complétement leur eau d’hydratation 4 130° ou dans le vide. Sa saveur est
fortement amére. Son.pouvoir rotatoire, de méme sens que celui de la strych-
nine, est moitié moindre. Elle est trés pen soluble dans I'eau, un peu plus
soluble dans I'éther et la ligroine; soluble dans I’alcool absolu, la benzine et
I'alcool amylique, qui I'abandonnent a I’état amorphe aprés évaporation ; et
trés soluble dans le chloroforme d’ot elle se dépose & 1'état cristallisé. Lors-
quon abandonne & I’évaporation spontanée un mélange de strychnine et de
brucine dissoutes dans de la benzine, la brucine se dépose la premiére, 2
I’état amorphe, sur les bords de la capsule; tandis que la strychnine cristal-
lise au centre. La brucine est une base moins puissante que la strychnine,
cependant elle se combine hien aux acides et donne des sels cristallisés d’o

les alcalis et leurs carbonales la précipitent dans les mémes conditions que
LEGRAND DU SAULLE, Médecine légale, 2¢ édit. a6
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la strychnine: L’ammoniaque ne la précipite que lorsqu’elle est employce en
quantité strictement suffisante ou bien lorsqu’on a chassé, par évaporation,
Pexcés d’aleali : dans ce dernier cas, il se forme des gouttelettes huileuses
qui ne tardent pas a cristalliser.

Réactions caractéristiques. — La sirychnine n’est pascolorée par acide
sulfurique concentré et pur : par addition au liquide d’une trace d’un oxydant
énergique, bioxyde de manganése, oxyde puce de plomb, chromate acide de
potassium, permanganate de potasse, il se produit une coloration bleue, intense
mais trés fugace, passant rapidement au violet, puis au rouge cerise et dis-
paraissant hientdt. La réaction réussit le mieux avec 'acide sulfurique et
wun tout petit cristal de bichromate de potasse *. La brucine ne donne pas
cetfe réaction, mais son mélange & la steychnine détermine une intensité plus
considérable de la nuance rouge : il peut méme arriver que I'on obtienne au
début une coloration violet rouge.

Le réactif d’Erdmann prend une coloration rouge trés foncée en présence
de traces de brucine. Cette coloration passe & 'orangé puis au jaune; et si
Pon additionne alors le liquide d’un eristal de chromate acide de potassium,
on voit la solution prendre peu & peu une coloration vert foncé persistant
assez longtemps.

Les deux réactions précédentes peuvent servir a caractériser facilement
un mélange de sirychnine et de brucine, comme celui qui pourrait résulter
d’'un empoisonnement par la noix vomique. Le mélange d’alcaloides, traité
par le réactif d’Erdmann, donnera lieu 4 une coloration rouge intense carac-
téristique de la brucine : au bout de quelque temps, alors que la coloration
aura passé au jaune, I'addition d’un cristal de bichromate de potasse déter-
minera,en raison de la présence de la strychnine,une coloration bleu violacé,
passant au rouge, a 'orangé, au jaune, et devenant peu 4 peu vert émeraude.

La brucine est colorée en rouge passant 4 l'orangé puis au jaune par
I'acide azotique, tandis que la strychnine reste incolore : la solution jaune
devient d’un rouge violet trés intense par addition de chlorure stanneux ou
d’un sulfure alcalin.

Avec le réactif de Frohde, la brucine se colore passagérement en rouge,
andis que la strychnine reste incolore.

La solution sulfurique de vanadate d’ammonium colore la strychnine en
blen intense passant au rouge au bout de quelque temps, tandis que la
brucine donne avec le méme réactif une coloration orange passant rapide~
ment au jaune.

Une solution de bichromate de potasse donne, avec les solulions des sels de
strychnine et de brucine, un préeipité jaune conslitué par des prismes, dans
le cas dela brucine, par des cristaux octaédriques dans le cas de la strychnine :
lorsqu’on le traite par 'acide sulfurique concentré, ce précipilé se colore

1. Sonnenschein a proposé de remplacer le chromate acide de potassium par du sous-
oxyde de cérium : la coloration bleue serait moins fugace et virerait lentement au rouge
cerise persistant pendant plusieurs jours.
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passagérement en bleu s’il est formé par la strychnine, tandis qu’il ne change
pas de couleur §’il a pris naissance avec la brucine.

L’iodure de potassium ioduré donne, dans les solutions des sels de brucine
et de strychnine, des précipités bruns, solubles dans I’alcool bouillant qui les
laisse cristalliser par refroidissement : dans le cas de la strychnine, les
cristaux sont prismatiques, colorés en rouge brun et biréfringents.

Les solutions trés élendues des sels de strychnine et de brucine précipitent
par tous les réactifs généraux des alcaloides.

Recherche toxicologique. — Le procédé de Dragendor{l” donne d’excel-
lents résultats. Le liquide acide (provenant du traitement des matiéres sus-
pectes) est épuisé par la benzine, rendu alcalin par lammoniaque et épuisé
de nouveau par le méme hydrocarbure: la strychnine et la brucine sont mé-
langées dans la solution benzinique, mais nous venons de voir qu’il est facile,
a Vaide de certaines réactions, de caractériser ces deux alcaloides. Il- faut
toujours les rechercher 'un et 'autre, attendu que leur présence simultanée
permet de conclure & un empoisonnement par une préparation médicinale
de noix vomique ou de fausse angusiure.

La strychnine et la brucine se localisent principalement dans le foie: on
retrouve des traces de ces alcaloides 4 peu prés dans tous les organes lorsque
la mort n’a pas été trop prompte. Nous avons pu en déceler la présence dans
le foie, la rate, les reins, les centres nerveux, les muscles, le coeur, les pou-
mons et les organes digestifs de deux hommes morts en quelques heures a la
suite d’une administration de 15 & 20 grammes environ de la préparalion
connue sous le nomde « gouttes améres de Baumé » prise pour de la teinture
de jalap. L’urine et le sang ne renfermaient que des traces infinitésimales de
poison. Ces résultats concordent avec ceux oblenus par Dragendorff et ses
¢éléves, notamment G. Masing; et déja cités antérieurement par Husemann.
La recherche des alcaloides devra donc étre effectuée dans tous les organes.

La strychnine et la brucine ne paraissent pas subir d’altération hien sen-
sible pendant les processus de putréfaction. On pourrait presque dire qu’elles
résistent indéfiniment puisque Fresenius rapporte un cas dans lequel la
strychnine put étre retrouvée aprés onze années d’inhumation.

L’ expérimentation physiologique est peut-étre plus délicate encore que
les réactions chimiques pour déceler la strychnine et la hrucine : quelques
centiémes de milligramme suffisent pour déterminer sur une grenouille les
symptomes caractéristiques de 'empoisonnement. Il convient d'opérer de la
facon suivante : on redissout dans un centimétre cube d’eau et a l'aide d’une
trace d’acide sulfurique, une trés petite quantité du résidu d’évaporation de
la benzine. On remplit une seringue de Pravaz et I'on injecte quelques
gouttes de la solution sous la peau de la patte d’une grenonille. Les premiers
symptomes débutent aprés un temps variable avec la proportion de sub-
stance toxique injectée.

Nous avons vu les accidents tarder jusqu'a une heure aprés l'injection
d’une solution qui donnait d’'une fagon douteuse les réactions chimiques de
la strychnine et de la brocine, Avec un vingtitme de milligramme, Ies
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accidents commencent & se manifester au bout de deux & cing minutes.
Lorsque la proportion de substance toxique atteint un dixiéme de milli-
gramme, la grenouille sous la peau de laquelle on a pratiqué I'injection
s'agite pendant quelques instants et, au bout d’une & deux minutes, pousse
un cri en méme temps que ses membres s’étendent spasmodiquement. La
téte est un peu fléchie sur le cou; les paupiéres inférieures relevées, les
globes oculaires enfoncés dans I'orbite ; les membres postérieurs dans I'exten-
sion forcée, avec les orteils écartés les uns des autres. Les membres anté-
rieurs sont étendus le long du corps ou fléchis. On note-une série de renfor-
cements et d’affaiblissements successifs des accés tétaniques, comme chez les
mammiféres.

Dans Uintervalle des aceés, la grenouille reste immobile dans P’extension
flasque, comme si elle évitait instinctivement tout mouvement ou toute cause
pouvant provoquer le retour d'une crise spasmodique. Peu & peu les mouve-
ments respiratoires de appareil hyoidien se rétablissent, les yeux se rouvrent.
Mais bientot se manifeste une nouvelle crise plus ou moins semblable a la
premibre et suivie également d’une période de relichement musculaire. La
réapparition des accés peut étre déterminée & volonté, toujours comme chez
les mammiferes, par une excitation extérieure des plus légéres - il suffit de
toucher la peau de la grenouille strychnisée d’une fagon presque impercep-
tible, de souffler sur elle, de frapper avec la main ouverte ou le poing la table
sur laquelle elle repose pour voir se produire instantanément un nouvel accés
tétanique. Aprés un certain nombre d’accés de ce genre, 'animal peut suc-
comber dans une derniére crise, ou bien revenir peu & peu a l'état normal,
mais alors Iétat de tendance aux spasmes dure bien plus longtemps que chez
les mammiferes. Dans Uintervalle des accés, les mouvements du cceur per-
sistent, mais les mouvements respiratoires sont complétement abolis : la res-
piration n’a plus lieu que par la peau. (Vulpian.)

Les empoisonnements déterminés par un certain nombre de produits exo-
tiques tels que Upas antiar, Upas tieute, M’boundou, Tanghin, Inée, pro-
voquent des symptomes plus ou moins identiques 4 ceux déterminés par la
strychnine et la brucine : la présence de ces alcaloides a été signalée dans
quelques-unes des préparations qui viennent d’éfre mentionnées, mais leur
étude est encore bien obscure et trés controversée. Sur beaucoup de points,
I’action des substances toxiques précédentes se rapproche de celle déterminée
par le cumare formé, comme elles, par un mélange de plantes & propos
desquelles il régne encore quelque incertitude. Les recherches chimiques ne
peuvent étre d’un grand secours dans ces circonstances; c'est plutdt a expe-
rimentation physiologique de prononcer : tous ces poisons sont des neuro-
tiques, mais la strychnine et la brucine se distinguent nettement par leurs
propriétés tétanisantes.

L’alcaloide appelé curarine et qui constitue le principe actif du curare (il
est environ vingt fois plus actif, & poids égal, que le curare) peut étre retrouve
dans le contenu de Lestomac et des intestins, le sang, I'urine, le foie, les
muscles des animaux empoisonnés (Dragendorff et Koch) par absorption sto-
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macale ; nous savons que son énergie toxique est assez faible lorsque le poison
est absorbé par cetle voie, tandis qu’elle est foudroyante lorsque le curare
est introduit directement dans la circulation. Dans ce dernier cas, les
recherches aboutissent le plus souvent a un résultat négatif. Pour essayer de
retrouver cet alcaloide, il faudrait suivre exactement le procédé de Dragen-
dorff; nous avons vu que la curarine restait aprés 'extraction de tous les
autres alcaloides et qu’il était possible de la séparer en épuisant & plusieurs
reprises par du chloroforme bouillant le résidu de I'évaporation siecité de
la solution alcaline. La réaction que donne l'acide sulfurique pur avec la
curarine, coloration violacée passant au rouge puis au rose aprés quelques
heures (trés sensible surtout quand on chauffe le mélange au bain-marie)
suffit & la différencier de la strychnine : ces deux alealoides donnent la méme
réaction en présence de ’acide sulfurique et du bichromate de potasse, mais
la coloration n’est pas fugace avec la curarine comme avec la strychnine:
L’action physiologique la dislingue mieux encore. Le curare est un poison ‘qui

~ détermine un affaiblissement progressif des mouvements volontaires, des

mouvements respiratoires; de tous les mouvements, soit spontanés, soit
réflexes, des muscles de la vie animale. '

Chez les grenouilles, ce sont les mouvements respiratoires, ceux de l'ap-
pareil hyoidien, qui disparaissent en dernier lieu, et ce sont eux aussi qui
renaissent les premiers lorsque s'effectue le retour & I'état normal. Le cceur
ne s'arréle pas lorsque la dose de curare n’est pas trop considérable : cette
persistance des mouvements cardiaques est due a activité toute particuliére
de la respiration cutanée chez ces batraciens. (Vulpian.)

Les grenouilles sont engourdies et paralysées par des doses extrémement
faibles lorsque le poison est introduit par voie d’injection sous-cutanée. Les
mouvernents respiratoires s’arrétent; les mouvements péristaltiques de Tin-
testin sont abolis; le coeur continue A battre et les muscles répondent toujours
4 Texcitation électrique. On n’observe pas de secousses convulsives comme
avec la strychnine et la brucine; cependant, ce phénoméne se montre quel-
quefois chez les mammiferes et plus souvent chez les oiseaux. i

Introduit par voie d’absorption stomacale, le curare s’élimine par les féces
et surtout par les urines qui deviennent rapidement glycosuriques. La hile'le
fait pénétrer dans le tube digestif lorsqu’il a ¢té introduit par voie hypoder-
mique et on le retrouve encore dans 'urine lorsque I'intoxication n’a pas eu
trop rapidement une terminaison mortelle. Dans ses belles et classiques
recherches sur le curare, Claude Bernard a montré que si on recueille
Purine d’un chien curarisé et soumis a la respiration artificielle pendant
deux ou trois heures,on peut empoisonner des grenouilles avee le produit de
Pévaporation de cette urine et les phénoménes de celle intoxicalion sont sem-
blables a ceux que produit le eurare.




