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3. Parmi les esters des acides phényvlacétiques «-alcoyl-
substitués de la diéthanol-pipérazine, I'activité antispasmodique
tn vitro croit si 'alcoyle passe du méthyle a I'éthvle, puis
décroit rapidement avec I'allongement de la chaine (propyl-,
isopropyvl-; butyl-, isobutyl-; isoamyl-). L’activité maximum
a lieu pour I'ester phényvléthyvlacétique.

4. Les modifications dans le noyau ne semblent pas aug-

menter les actions antispasmodiques.

5. Les esters phénylacétiques sont plus actifs que les esters
benzoiques correspondants.

Summary.

The syntheses of some new esters of diethanol- and diisopropanol-
piperazines have been carried out and have yielded a new series of
antispasmodics. The most active of these substances bears a
phenyl and an ethyl group on the acid radical of the ester.

Université de Genéve.
Institut de Thérapeutique.
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C. Fleury. - - De la nature atropirigue de Ueffet antistraubd.

Le phénomeéne de Straub, chez la souris, connu depuis 1911,
ne fut utilisé que pour déceler et doser la morphine .

Il représente vraisemblablement une réponse centrale, bas
située, a la morphine, d’apres les observations faites dans les
deux cas suivants:

a) La section de la moelle au niveau dorsal abolit le redresse-
ment caudal sous I'influence de la morphine, tandis que
I’effet de la strychnine demeure [8, 9];

! Voir bibliographie dans [2].



SEANCE DU 19 FEVRIER 1959 107

b) La décérébration (laissant subsister sans doute la partie
basale efficiente) produit une rigidité spontanée de la queue,
analogue au phénomene de Straub [8, 9].

La morphine parait exercer a ce niveau un effet cholinergique
car elle inhibe la cholinestérase du cerveau a une dilution a
peine dix fois plus faible que la physostigmine [1].

Nous avons montré [2, 3] avec d’autres [5, 6, 7] que I'atro-
pine et la scopolamine exercent sur ce phénoméne un effet
inhibiteur que nous nommons effet antistraub.

Holten [5] étudiant ’action de nombreux produits du type
de la benactyzine sur le phénoméne de Straub remarque que
les inhibiteurs sont atropiniques.

Etant donné l'importance pratique dun test in vivo
susceptible de servir au dépistage de substances atropiniques,
nous avons jugé nécessaire de vérifier si les substances atro-
piniques ont réellement un effet antistraub positif.

Ezxpérimentation.
Technique:

a) Etude de D'effet antistraub par le procédé de Holten stan-
dardisé [3];

b) Mesure de l'effet anticholinergique sur l'intestin isolé de
cobaye d’aprés von Muralt [10];

¢) Produits choisis: médicaments classiques de la maladie de
Parkinson.

Il semble exister une relative dépendance entre la puissance
atropinique sur I'iléon isolé et I'effet antistraub, d’ou I'on peut
énoncer que toute substance atropinique exerce un effet anti-
straub, grossierement parallele a la puissance atropinique. La
relation entre ces deux effets est plus étroite pour les meilleurs
médicaments antiparkinsoniens (atropine, scopolamine, Ar-
tane, etc.) ou le rapport est voisin de 1 et inférieur a 10.

On peut alors supposer que toute substance qui manifeste
un effet antistraub est nécessairement atropinique.

Nous avons déja mis en garde centre cette interprétation
erronée. En effet, ni le méprobamate [2], n1 la papavérine [4]
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ne sont atropiniques bien qu’ils inhibent le phénomene de
Straub.
REsvLTATS.

Comparaison entre Ueffet antistraub ches la souris
et Uaction atropinique mesurée a U iléon tsolé de cobaye.

|
Effel | EiTet | apport
antistraub atropinique des puissances
a I'itléon izolé | Straub/iléon
| & effet
Puissance * Puissance * |
Produit par rapport par rapport |
a latropine a l'atropine |
a eilet a effet [
| [
5 “0 | 50 0"1’) 25 ”(‘: i oo l’{) I 25 ”6 50 0-’{’)
! !
| |
Atropine . . . . [ 1.00 [1.00 (1,00 [1.00 | 10| 1,0
| [ | 1
Scopolamine . . . 135 | 1,30 | 1,20 | 1,20 1,00 11
| |
(Akinéton) . . . . 0,05 | —** 0,07 0,10 07| =
‘ | | |
Trihexyphénidyle . 025 = — 020 020 | 12| —
{Artane) f ; : ;
Caramiphéne . . . 10,094 — |0.02% 0030, 4 —
(Parpanit) ]
Diéthazine . . . . 0,15 [ 021 | 00150033 | 10 6
(Diparcol) ! i | f
Ethopropazine . . 0,083 — | 0.004 0,012 22 =
(Parsidol) | |
(Aturbane) . . . | 0,046 0,135 |0.0015 0,006 31 22
| | ‘ g
Benactyzine . . . | 0,50 | 0,45 0,005 0,015 | 100 30
(Suavitil) ; ; J‘

* Rapport des DE.
** Les DE 509% n'ont pas pu étre toutes détermminées expérimentalement
car les doses élevées provoquent de D'excitation ou sont subtoxiques.

Summary.

Atropine, scopolamine and a certain number of atropinic medi-
caments (tested on the guinea pig ileum) which are used in the
treatment of Parkinson’s disease, show, in addition, a positive anti-
straub effect.

This effect seems to be proportional only for the most efticacious
medicament.

The corollary, that every substance inhibiting the Straub phe-
nomenon is atropinic, is not true, as instanced by meprobamate and
papaverine.
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tions avec la contraction et le tonus du muscle strié.

De Uefjet central de la papavérine et de ses rela-

La papavérine est douée d'une action antispastique et
spasmolytique sur la musculature lisse. mais son effet sur la
musculature striée est controversé dans la littérature classique.

Il devient dés lors intéressant de préciser la question. Dans
ce but nous utiliserons trois techniques qui requiérent la con-
traction du muscle strié chez ’animal entier.

[oe)
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