
Zeitschrift: Archives des sciences [1948-1980]

Herausgeber: Société de Physique et d'Histoire Naturelle de Genève

Band: 9 (1956)

Heft: 1

Artikel: Morphine, morphinomimétiques et morphinoblocants

Autor: Radouco-Thomas, C. / Radouco-Thomas, S.

DOI: https://doi.org/10.5169/seals-738960

Nutzungsbedingungen
Die ETH-Bibliothek ist die Anbieterin der digitalisierten Zeitschriften auf E-Periodica. Sie besitzt keine
Urheberrechte an den Zeitschriften und ist nicht verantwortlich für deren Inhalte. Die Rechte liegen in
der Regel bei den Herausgebern beziehungsweise den externen Rechteinhabern. Das Veröffentlichen
von Bildern in Print- und Online-Publikationen sowie auf Social Media-Kanälen oder Webseiten ist nur
mit vorheriger Genehmigung der Rechteinhaber erlaubt. Mehr erfahren

Conditions d'utilisation
L'ETH Library est le fournisseur des revues numérisées. Elle ne détient aucun droit d'auteur sur les
revues et n'est pas responsable de leur contenu. En règle générale, les droits sont détenus par les
éditeurs ou les détenteurs de droits externes. La reproduction d'images dans des publications
imprimées ou en ligne ainsi que sur des canaux de médias sociaux ou des sites web n'est autorisée
qu'avec l'accord préalable des détenteurs des droits. En savoir plus

Terms of use
The ETH Library is the provider of the digitised journals. It does not own any copyrights to the journals
and is not responsible for their content. The rights usually lie with the publishers or the external rights
holders. Publishing images in print and online publications, as well as on social media channels or
websites, is only permitted with the prior consent of the rights holders. Find out more

Download PDF: 01.11.2025

ETH-Bibliothek Zürich, E-Periodica, https://www.e-periodica.ch

https://doi.org/10.5169/seals-738960
https://www.e-periodica.ch/digbib/terms?lang=de
https://www.e-periodica.ch/digbib/terms?lang=fr
https://www.e-periodica.ch/digbib/terms?lang=en


SEANCE DU 15 MARS 1956 117

La transformation de Lorentz portait seulement sur le

temps, par le terme t' — ^ =y/1 > V

et non sur le scalaire <j/ suppose invariant. Elle faisait apparaitre
la vitesse de phase V c2jv qui, jointe ä la frequence v, don-

nait la longueur d'onde X hfmv.
Du point de vue de l'auteur, l'onde possede quatre compo-

santes de meme forme. Elle se transforme comme les coordon-

nees (covariance). La contrevariance donne des resultats

analogues. Cette hypothese, jointe ä l'emploi de la nouvelle

transformation, permet d'ecrire un Systeme d'equations qui
contient les equations de Proca, et se ramene aux equations
de Maxwell lorsque la masse du corpuscule tend vers zero.

Ce raisonnement qui conduit ä des equations lineaires, est

base sur le fait que la transformation est elle-meme lineaire par
rapport aux \'h.

Dans ce domaine, la nouvelle transformation offre ainsi de

nouvelles possibilites: eile relie la theorie electromagnetique et
la mecanique ondulatoire, d'une part entre elles, et d'autre

part ä la structure de l'espace-temps.
Cette note ne constitue qu'un resume tres bref de la

communication. Un expose plus developpe sera publie dans

un prochain numero.
Universile de Grenoble.
Faculte des Sciences.

C. Radouco-Thomas et S. Radouco-Thomas. —
Morphine, Morphinomimetiques et Morphinoblocants.

L'etude de la pharmacodynamie et des applications thera-
peutiques de la morphine la definit comme une substance

analgesico-stupefiante [8]. Autour de cet alcaloide gravite tout
un ensemble de drogues qui lui sont etroitement liees tant du

point de vue chimique que pharmacologique, therapeutique
et toxicomanogene.

Nous nous proposons de tenter une systematisation de ces

substances en les groupant en «Morphinomimetiques» et
« Morphinoblocants ».
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Morphinomimetiques.

Par morphinomimetiques, nous entendons les substances

qui reproduisent, miment, totalement ou partiellement, les

effets de la morphine. Dans ce groupe, nous encadrons:

Les analgesiques-stupefiants naturels, la morphine elle-meme

(fig. 1), la Codeine (methylmorphine) et la Thebalne (dime-
thylmorphine);

Les analgesiques-stupefiants semi-synthetiques obtenus par des

modifications chimiques des alcalo'ides naturels:

etherification de la fonction phenol: Dionine (ethvlmor-
phine), Peronine (benzylmorphine),

etherification des fonctions alcool et phenol: Heroine (dia-
cetylmorphine),

hydrogenation en C6-C7: Paramorfan (dihydromorphine),
hydrogenation en C6-C7 et perte de la fonction alcool: Deso-

morphine (dihvdrodesoxymorphine),
hydrogenation en C6-C7 et oxvdation de la fonction alcool:

Dilaudide ou Hydromorphone (dihydromorphinone),
Dicodide ou Hydrocodone (dihvdrocodeinone),

hydrogenation en C6-C-, Oxydation de la fonction alcool et
oxvdation en C7: Eucodal 011 Oxycodone (dihydrohvdroxy-
codeinone),

Oxydation de la fonction alcool et methylation en C-: Meto-

pon (methyldihydromorphine),
acetylation du produit de monodemethylation de la dihydro-

thcbatne: Acedicone (demethyl-acetyl-dihydrothebaine),
oxvdation de la fonction amine: Genomorphine (N-oxy-

morphine),
modifications complexes des drogues naturelles: Apomor-

phine, Apocodeine, etc.;

Les analgesiques-stupefiants de Synthese des groupes:

N-methvl-morphinan: Levorphanol, Racemorphane, Levome-

thorphane et Racemethorphane,

* Les termes en italiques sont les denominations communes
internationales proposees par la Pharmacopee Internationale.
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Pethidine (ester ethylique de l'acide methyl-l-phenyl-4-
piperidvl carboxylique 4): Bemidone, Cetobemidone,

Prodines, Meprodines, Promedol,

Methadone (4,4 phenyl, 6 dimethvl-aminoheptanone 3):
Methadol, Acetvlmethadol, Phenadoxone et les isomeres

actifs correspondants,
Dithienylbutenylamine et derives, etc.

Du point de vue chimique, ces substances presentent une
etroite parente de structure, entre elles et avec la morphine.

Quelle que soit leur origine, elles possedent toutes comme
squelette de base un noyau N-methyl piperidine, substitue en

para par un radical phenyl (ou thienyl).
L'etude de la configuration spatiale des analgesiques-stu-

pefiants de svnthese [6] a permis de concevoir un squelette
pseudo-piperidine pour les groupes Methadone et
Dithienylbutenylamine et de les integrer ainsi, egalement du point de

vue chimique, dans ee groupe (fig. 1).

Du point de vue pharmaeologique, les morphinomimetiques
engendrent les memes effets que la morphine. Leur action prin-
cipale se manifeste au niveau du Systeme nerveux central par
une prephase d'excitation suivie d'une phase depressive carac-
teristique: action algoplegique, hypnotique, antiemetique,
bradypneisante, anti-tussorale, etc.

PETHIDINE
Dl -THIENYL

BUTENYLAMINE

Fig. 1
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Des variations individuelles, qualitatives et quantitatives,
caracterisent chacun de ces produits et leur conferent, en

general une action plus selective. Nous y reviendrons dans un
travail ulterieur.

Les morphinomimetiques ont trouve les memes applications
therapeutiques que la morphine. De plus, par leurs caracteres

pharmacologiques individuels, ils sont des agents therapeutiques
plus selectifs.

Ainsi, pour ne citer que quelques exemples, la Desomorphine,
le Dilaudide et surtout le Metopon et la Pethidine sont parti-
culierement employes en Chirurgie et en medecine interne pour
leur efTet analgesique denue de troubles secondaires. Par contre,
la Dionine, le Dicodide, l'Eucodal et la Codeine sont surtout
des sedatifs de la toux.

Reste un dernier aspect qui renforce le concept unitaire de

toutes ces substances, ä savoir leur pouvoir toxicomanogene.
Administres en doses repetees, tous ces produits engendrent,

lout autant que la morphine, une tolerance croissante et un
asservissement physiologique et psychique ä la drogue (14).

Nous insistons sur ce dernier caractere commun car, surtout
pour les drogues synthetiques, il est encore actuellement trop
souvent ignore [8].

On voit done que les bases chimiques, pharmacologiques,
therapeutiques et toxicomanogenes evoquees permettent
d'englober tous les produits mentionnes dans un cadre unitaire,
celui des Morphinomimetiques.

Morphinoblocants.

Par morphinoblocants, nous entendons toutes les substances,

semi-synthetiques ou synthetiques, capables d'antagoniser
specifiquement, totalement ou partiellement, les effets de la
morphine et des morphinomimetiques.

La structure chimique des morphinoblocants est tres proche
de celle des morphinomimetiques: ils possedent egalement
comme squelette de base un noyau N-alcoyl 4 phenyl-piperi-
dine, mais ils s'en differencient soit par l'activite optique, soit

par la substitution du radical methyl par un autre groupement
alcoyl.
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Les principaux morphinoblocants actuellement connus
sont:

les derives dextrogyres du groupe N-methyl-morphinan: le

Dextrorphan et le Metorphan;
les derives alcoyles de certains nor-morphinomimetiques.

Le radical methyl est substitue par une chaine de trois
carbones: radical ally], propargyl ou propyl.

Ce sont principalement: l'allyl-nor-morphine (Nalorphine),
l'allyl-nor-codeine, l'allyl-nor-morphinan (Levallorphan), l'allyl-
3-hydroxy= et ]'allyl-3-metoxy=morphinan ainsi que le

propyl et le propargyl 3-hydroxy-morphinan.
La similitude de structure de ces drogues et son etroite

analogie avec celle de la morphine et des morphinomimetiques
semblent indiquer que les morphinoblocants interviennent par
un mecanisme de competition au niveau du Systeme nerveux
central [1].

Toutefois les variations de structure indiquees ne sont ni
necessaires, ni süffisantes. L'amino-acridine, qui est un anta-
goniste de la depression respiratoire et circulatoire (mais non
de l'analgesie) des morphinomimetiques, ne presente pas dans

sa structure chimique le squelette de base indique. D'autre part,
les derives allyl de la Pethidine ne sont pas des morphinoblocants.

Le domaine chimique des morphinoblocants est done plus
complexe que celui des morphinomimetiques.

Du point de vue pharmacologique, les morphinoblocants se

signalent par leur pouvoir d'antagoniser les effets de la morphine
et des morphinomimetiques, particulierement la depression

respiratoire et l'analgesie.
Cet antagonisme se caracterise par sa rigoureuse specificite.
La Nalorphine contrecarre tous les effets de la morphine,

notamment et d'une fa§on spectaculaire la depression respiratoire,

mais elle est sans action sur la depression respiratoire due

aux barbituriques.
Le 3-oxy-N-allyl-morphinan est un antagoniste de l'exci-

tabilite morphinique de la Souris [5], mais il est inefficace envers
l'excitabilite due ä la cafeine et ä la benzedrine.
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Les morphinoblocants ont trouve une application clinique
comme antidotes de l'intoxication aigue par la morphine et les

morphinomimetiques.
Dans le cadre des toxicomanies, les morphinoblocants se

signalent par leur propriete de declencher le syndrome d'absti-
nence (Nalorphine).

Bien que l'etude des antagonistes de la morphine et des

morphinoblocants en soit encore ä ses debuts, toutes ces

substances peuvent etre reunies du fait de leur structure chimique
et de la similitude de leurs proprietes pharmacologiques et de

leurs applications therapeutiques, egalement dans un cadre

unitaire, celui des morphinoblocants.
En conclusion, il nous a paru utile de soulever la question

de nomenclature et de systematisation dans un domaine de la

Pharmacologie et de la Therapeutique oü regnent encore cer-
taines confusions et equivoques.

Les termes de « mimetiques » et de « blocants » sont une

extrapolation de la terminologie en usage dans la pharmacologie
du Systeme nerveux autonome.

Du point de vue nomenclature, ils peuvent remplacer avan-
tageusement les nombreuses denominations rencontrees dans la

litterature, d'une part: drogues ä effet morphinique [9], mor-
phine-like [3, 4], morphinähnliche [2, 11], morfinosimili [10],
succedanes synthetiques de la morphine ä action analge-
sique, etc.; d'autre part, morphinantagonisten [7, 12, 13],

antidotes de la morphine [15], etc.
Du point de vue pharmacologique et therapeutique, ils

permettent d'envisager toutes ces substances comme un
ensemble fonctionnel base sur un meme mecanisme d'action
(configuration stereochimique).
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Universite de Geneve.

Institut de Therapeutique.

Rene Verniory. — Observations sur le Jurassique superieitr
et le Cretaee inferieur des Monts Euganeens, Padova (Saccoeomas
et Tintinno'idiens).

Situation de Vafßeurement et de Vechantillonnage.

A 31 km au SVV de Padova s'etend la petite ville d'Este.
Les carrieres de Fontanafredda (seul alfleurement de Juras-
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